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Séance 
PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


M. Le SECRETAIRE GENERAL Communique la correspondance ; 


— des lettres de candidature au titre de membre correspondant, 
de M. le docteur Simard, de Montréal, de M. le docteur D. Brachetto- 
Brian, chirurgien des hépitaux de Buenos-Aires, et de M. le docteur 
Gunsett, directeur du Centre anticancéreux de Strasbourg ; 

— deux lettres de démission, de MM. Brumpt et Pinard ; 

— des travaux manuscrits de membres correspondants : Prof, A.-H, 
Roffo, sur la cholestérine dans les tumeurs malignes ; D' Ladreyt, sur 
les épithélio-sarcomes et la cancérisation des tissus ; 

— des travaux imprimés, notamment : 

1° Fridtjof Bang. Bidrag til studiet af Kraeftsygdommens Klinik 
og Pathogenese. 

2° Lambadarides, La radiothérapie des sarcomes’ lymphoides, 
(Trav. du Lab, Pasteur de l'Institut du Radium de l'Université de 
Paris). 

3° J. Llambias et Brachetto-Brian. Sur le sarcome infectieux des 
poules. (Revue de l’Assoc. médicale argentine), 

4° A.-H. Roffo, Discours prononcé a V’inauguration du_ pavillon 
Emilio-J.-Costa, 4 Buenos-Aires, le 27 décembre 1923. 

5° B. Sokoloff, Prémisses biologiques au probléme du cancer. (Les 
néoplasmes), 


Adénome sébacé ou épithéliome sébacé primaire 


Par J.-W. van der VALK (Amsterdam) 


Rapport de M. J. DARIER 


Le Bureau de notre Société m’ayant communiqué le manus- 
crit de l’article de M. le D' Van der Walk ainsi que les prépara- 
tions qwil a envoyées a l’appui, et cela parce que mon nom y est 
cité 4 plusieurs reprises, je suis 4 méme de donner mon avis sur 
cette intéressante observation si scrupuleusement étudiée. Il 
s'agit dune tumeur épithéliale irréguli¢rement lobulée dont les 
éléments épithéliaux malpighiens subissent en majeure propor- 
tion l’évolution sébacée. L’auteur reléve avee raison ce qu’il y a 
de légerement anormal dans la disposition de cette évolution 
s¢bacée par comparaison avec ce qu’on constate dans les glandes 
s¢bacées ordinaires. Mais la nature sébacée de Vévolution des 
cellules de la tumeur n’en est pas moins absolument hors de 
doute. (L’aspect lymphoide du stroma en certains points (notam- 
ment fig. 6 et fig. 4) peut étre rapporté a une inflammation sura- 
joutée. Rien ne permet dans ce cas d’entrevoir si le bourgeon- 
nement tumoral provient de glandes sébacées préexistantes ou 
de l’épiderme de revétement. Je crois les deux origines possi- 
bles. 

Quant a décider si cette tumeur est un adénome sébacé ou un 
épithéliome sébacé... c’est une question de définitions et en somme 
de mots. Le terme épithéliome implique pour la grande majorité 
des auteurs un certain degré d’atypie ou de métatypie cellulaire, 
et, pour quelques-uns, une idée de malignité ou tout au moins 
de développement indéfini. Quant a celui d’adénome on devrait, 
selon la définition que j’ai personnellement adoptée, le réserver 
4 des néoformations épithéliales non atypiques et bénignes dont 
les éléments reproduisent plus ou moins exactement la configu- 
ration et la texture de glandes normales ; je ne crois plus que 
les adénomes doivent nécessairement prendre leur origine dans 
une glande adulte, et pense qu’ils pourraient se développer aux 
dépens d’ébauches glandulaires restées rudimentaires, ce qui les 
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ferait rattacher aux noevi ; il est vrai que cette maniére de voir 
nvest pas susceptible d’une démonstration directe. Quand on 
oppose les adénomes aux épithéliomes on est porté & admettre 
que les premiers, en tant que tumeurs bénignes ne peuvent pren- 
dre qu’un accroissement limité et non indéfini. 

Pour montrer combien la question est complexe je puis men- 
tionner que j’ai observé plusieurs cas de tumeurs cutanées 
jaunatres, bosselées et légérement saillantes, qu’a la biopsie j’ai 
trouvé constituées par un amas de glandes sébacées bourgeon- 
nantes, de structure typique, mais anormalement développées 
pour la région. J’en avais tout d’abord déconseillé lablation ; 
mais l’accroissement persistant et continu de ces tumeurs, en 
volume et en étendue, a néanmoins paru inquiétant et a conduit 
ultérieurement a lexérése. L’examen histologique des _ piéces 
opératoires n’a pas révélé une autre structure que celle que je 
viens de dire, c’est-a-dire une structure adénomateuse et non 
épithéliomateuse. J’ai cru devoir classer ces cas sous la rubrique 
adénomes sébacés progressifs, et les ai dans mon esprit rappro- 
chés ainsi de beaucoup d’autres neevi de diverses natures, qui éga- 
lement peuvent étre progressifs. 

Pour conclure je ne saurais qu’approuver le double titre 
donné par M. Van der Walk 4 son observation ; il souligne, sans 
lc résoudre, le probleme posé, qui est de savoir si ces adénomes 
progressifs doivent étre ou non rangés dans la classe des épithé- 
licmes et si leur évolution ultérieure ne les conduirait pas a la 
malignité. 

Ceci dit, voici le travail de M. Van der Walk : 


Il est souvent difficile de donner un titre 4 une communication, 
parce que l’on voudrait en méme temps exprimer aussi briévement 
que possible ce qu'elle doit contenir. 

Cela est d’autant pius difficile dans mon cas, que le nom « adénome 
sébacé » est un collectif pour différentes sortes de maladies de la 
peau, que l’on ne distingue qu’en ajoutant a ce terme le nom de 
l’auteur. C’est ainsi seulement que I’on sait de quelle maladie il s’agit. 

On appelle méme « adénomes sébacés » certaines lésions qui, pre- 
miérement, ne sont pas des adénomes et qui, deuxiémement, ne sont 
méme pas des tumeurs des glandes sébacées ; par exemple : l’adé- 
nome sébacé Pringle, une des variétés des adénomes sébacés symé- 
triques de la face, 
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D’aprés Unna et tant d’autres, le nom adénome est fautif, parce 
qwils n’ont jamais vu de cas authentiques de adénome sébaceé, qui 
répondent a la définition « adénome » et qu’ils n’en ont égale- 
ment jamais irouvé dans la littérature. Ils admettent cependant que 
les cas de véritables adénomes sébacés peuvent se trouver, ce qui a 
été également affirmé, il y a quelque temps, par Carol (1). 

Il serait préférable de changer le nom de tout ce qui jusqu’a pré- 
sent a été nommé « adénome » en nevi adénomateux (Darier), ou 
en nevi organoides (Jadassohn), ou en hamartomes. Ce dernier nom 
a été donné par Albrecht aux tumeurs bénignes a structure organoide 
W’origine congénitale. 

Mutatis mutandis pour le nom « épithéliome », il est trés risqué 
de ma part de m’en servir d’autant plus - Darier (2) prétend n’avoir 
jamais vu d’épithéliome sébacé. 

En France on nomme avec Darier(3) les tumeurs qui résultent 
Wune prolifération atypique de V’épiderme et de ses annexes « épi- 
théliome », En Allemagne on classe tous les épithéliomes parmi les 
carcinomes. Chez nous, en Hollande, le nom épithéliome est pris dans 
son sens le plus étendu par Mendes da Costa(4) et donné a toutes 
les tumeurs du tissu épithélial, aussi bien avec une prolifération 
alypique (carcinome), qu’avec une qui est ordinaire (verrue). 

Je crois que dans le cas que je vais décrire plus loin, je puis parler 
autant d’adénome sébacé « une néoformation épithéliale bénigne a 
« point de départ glandulaire, dont les éléments reproduisent plus 
« ou moins exactement la texture des glandes dont ils provien- 
« nent » (Darier) (3), que d’épithéliome sébacé, et que ce dernier 
terme renferme la définition francaise ainsi que la définition hollan- 
daise exprimée plus haut, 

Par l’intermédiaire de men ami le Deelman, directetr du labo- 
ratoire de l'Institut Néerlandais pour l’étude du cancer, j’obtins les 
coupes microscopiques d’une petite tumeur provenant de la joue d’un 
homme agé de 66 ans, qui en mars 1919 est venu en consultation, 
Sans avoir jamais eu a cet endrecit ni tache, ni bouton, il lui vint tout 
a coup une petite tumeur verruqueuse, qui crit assez vite et qui au 
toucher saignait facilement. 

Dans Vhistoire de la maladie, faite en son temps, il se trouve ce 
qui suit: Sur la joue droite était une tumeur de la grandeur d’une noi- 
sette, irréguliére, crotiteuse, molle et élastique, proéminente, dont le 
contour est violet et un peu infiltré, Le nez et les joues montraient 


(1) Carnot. — Beitrag zur Kenntnis des Adenoma sebaceum (Pringle). 
Acta Dermato-Venereologica. Tome 1921, pag. 199. 
(2) Danier. — Participation aux discussions. in Bullelin de UAssociation 


francaise pour Elude du Cancer. Tome X1, 1922. Pag. 150 et 293. 

(3) Darien. — Préeis de Dermatologie, 1923, p. 860. 

(4) Mennrs va Costa. — Over huidepitheliomen. Nederlandsch Tydschrift 
voor Geneeskunde, 1921. Tome 2, p. 2456. 
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dailleurs les symptomes d’une hypertrophie des glandes sébacées 
(fig. 1). A cause de sa ressemblance avec un épithéliome spino-cellu- 
laire, la tumeur fut enlevée par exérése le 15 mars 1919 et ensuite trai- 
tée aux rayons X, une seule fois seulement le 18 mars. De ce traite- 
ment, il ne resta qu’une cicatrice si peu visible qu’on ne la remarque 


Fig. 1. — Aspect de la tnmeur. 


qu’a absence des orifices folliculaires. A cause de la possibilité d’une 
récidive, on observa le malade 4 nouveau sans lui faire subir aucun 
traitement et au bout de quelque temps, on le renvoya en bonne 
santé. Jusqu’aujourd’hui, il y a donc cing ans, cet homme n’a pas eu 
de récidive. 

L’examen histologique de la tumeur fournit un tout autre aspect 
que celui d’un épithélioma spino-cellulaire, 


H 
= 


ADENOME OU EPITHELIOME SEBACE 469 


A premiére vue il est difficile 4 déduire de l’aspect général de la 
coupe (fig. 2), quel est le cété supérieur, parce que l’épithélium 
parakératosique jusqu’a quelques petits restes a disparu complétement, 


de 


2. 


Fig. 3. — Gr. 175: 1. 


le malade ayant avec les doigts enlevé les crottes, Un véritable 
chorion n’existe pas, vu que sous l’assise épithéliale disparue, il se 
trouve un grand nombre de glandes sébacées ayant une forme irré- 
guliére. Entre les glandes sébacées on reconnait des couches de cel- 
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lules pavimenteuses. En outre, il y a entre les glandes sébacées et 
autour d’elles, une infiltration leucocytaire, occasionnée par une 
infection secondaire due elle-méme au grattage par le malade. 

Il se trouve dans ta coupe, colorée par lVorcéine, des fibres élasti- 
ques en petit nombre, il est vrai. 

En prenant un grossissement plus fort (fig. 3), on reconnait les 
glandes sébacées avec leur membrane propre aux cellules a cyto- 
plasme finement réticulé, contenant des granulations graisseuses, ce 
qui est une exigence exprimée par Darier (1) dans sa discussion avec 


Fig. 4. — Sudan. Gr. 220: 1. 


Masson et Géry a la séance du 22 mai 1922 de l’Asseciation francaise 
pour l’étude du cancer. Les noyaux des cellules sébacées montrent 
outre leur forme ronde aussi une forme étoilée et épineuse. 

Dans la coupe colorée au Soudan (fig. 4), nous voyons des cellules 
devenues complétement graisseuses répandues d’une facon irrégu- 
liére dans les glandes sébacées. On y trouve méme ci et 1a une cellule 
complétement graisseuse touchant 4 la paroi de la glande, ce que l’on 
doit considérer comme une atypie de la dégénérescence graisseuse. 

On pourrait croire que les autres cellules colorées au Soudan ne sont 
pas des cellules sébacées, bien qu’elles en aient la forme et le noyau 
central, En regardant la photographie (fig. 4) avec un verre grossis- 
sant, on voit également dans les cellules sébacées évidemment non 
colorées au Soudan des gouttelettes graisseuses. Avec le grossissement 


(1) Bulletin de l'Association francaise pour l'Etude du Cancer, Tome XI, 1922, 
p. 294. 
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480: 1 (fig. 5) de la méme coupe, on voit clairement dans chaque cel- 
lule des granulations graisseuses et il n’y a done aucun doute, que 
ces cellules sont des cellules sébacées. 

Excepté les petits ronds noirs il y a en plus grand nombre de 
trés petits points blancs, qui sont entourés d’un cercle plus ou moins 
noir et visible. Ceux-ci sont des cercles de dispersion provenant des 
petites gouttelettes, qui se trouvent un peu au-dessus ou un peu au- 
dessous du juste niveau microscopique. 

Il y a encore une deuxiéme atypie dans la structure : c’est le chan- 


Fig. 5. — Gr. 480: 1. 


gement anormal des cellules basales en cellules sébacées. Nous voyons 
au moyen des coupes en série le bourgeonnement d’une assise épi- 
théliale, dans lequel, comme dans un petit nid reposent des cellules 
sébacées distinctement visibles (fig. 6). Ceci est tout 4 fait analogue 4 
Vobseryation de Letulle et de Lapersonne, qui ont également constaté 
dans ’adénome sébacé des glandes meibomiennes, une transformation 
de cellules basales en cellules sébacées (1). Dans le voisinage de l’adé- 
nome meibomien se trouve un carcinome baso-cellulaire de la mu- 


(1) Lerun.e et De Lapersonne. — Adéno-cancer sébacé des glandes de 
Meibomius, avec carcinome sébacé primitif de la muqueuse palpébrale corres- 


pondante. Bulletin de l’Association francaise pour ' Etude du Cancer, Tome XII, 
1923, p. 528. 
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queuse palpébrale, dans lequel il y a une semblable évolution de cellules 
basales en cellules sébacées, c’est pourquoi ils appellent cette tumeur 
un carcinome sébacé. 

En rapport avec cette question j’aimerais attirer attention sur la 
communication de Leroux et Cornil (1), qui en relation avec les dis- 
cussions a l’Association francaise pour |’étude du cancer sur la pos- 


Fig, 6. 


sibilité d’un changement de cellules malpighiennes en cellules séba- 
cées, ont décrit un cas d’épithéliome, dans lequel entre les cellules 
cancéreuses se trouvaient des cellules sébacées. 

Dans la littérature étrangére je cite Kyrle (2), Krainz (3), Mayr (4) 
et Planner (5), qui admettent la possibilité de la naissance directe 
des cellules sébacées de l’épithélium de revétement, done sans l’inter- 
médiaire des annexes épithéliales. 


(1) Leroux et Cornit. — Epithéliome sébacé. Bull. et mém. de la Soc. Anal. 
de Paris, Tome 93, Ne 4, 1923. 

(2) Kyrte. — Ueber das Rhinophyma, eine histologische Studie, zugleich ein 
Beitrag zur Frage der postfétalen Talgdriisen und Haarneubildung. Derm. 
Zeitsch. Band 20, 1913. 


(3) Krainz. — Ueber driisenartige Bilder bei Basalzellenkrebsen. Derm. 
Wochensch. Band 73, 1921. 
(4) Mayr. — Der systematisierte Talgdriisennevus. Archiv fur Derm. u. 


Syvhilis. Band 141, 1921. 
(5) Puanner. — Beitrag zur Frage der Neubildungsmoglichkeit der Hautdriisen. 
Archiv fur Derm. u. Syphilis. Band 146, 1923. 
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Maintenant encore quelques mots sur le diagnostic adénome ou 
épithéliome sébacé, dont je voudrais exclure une hyperplasie, un 
nevus et un carcinome naissant. Je crois ne pas devoir m/’étendre 
davantage pour dire pourquoi dans ce cas, il ne peut étre question 
ni d’hyperplasie ni de carcinome. Pour exclure une hyperplasie, il 
est Suffisant de constater la structure atypique évidente, Qu’il ne peut 
étre question de carcinome, nous le voyons dans mon cas, ot il n’y 
a ni prolifération en profondeur mi maligniteé. 

Pourquoi il ne s’agit pas d’un nevus, c’est ce qui est plus difficile 
a dire, parce que la définition nevus a des interprétations différentes, 
On est d’accord, que ce sont des difformités circonscrites et congeé- 
nitales qui peu de temps aprés la naissance ou plus tard aussi au 
moment de la puberté peuvent se montrer. Darier (1) appelle méme 
nevi « certaines taches ou excroissances tout a fait analogues aux 
« nevi congénitaux, qui ne se développent qu’a lage adulte ou chez 
« les vieillards », par suite de quoi la définition nzyus est devenue si 
générale qu’A mon avis, toutes les tumeurs circonscrites de la peau 
devraient étre classées parmi les nevi. 

Dans mon cas il serait impossible de parler de nevus  sébacé, 
méme si on acceptait avec Darier la possibilité qu’a Age de soixante- 
six ans seulement le nevus aurait pu naitre; en effet le nevus 
sébacé montre une augmentation du nombre des glandes sébacées, 
qui sont parfaitement normales, mais dont il n’est absolument pas 
question dans mon cas. 

S’il_ me fallait faire un choix entre les noms adénome sébacé ou 
épithéliome sébacé, je choisirais le dernier. Un adénome est en géné- 
ral une hypertrophie glandulaire ayant nécessairement une _ prolifé- 
ration atypique et par conséquent la perte de sa fonction spéciale, 
Quant a l’adénome sébacé, il ne nous est pas permis de parler d’une 
fonction, encore bien moins d’une perte de fonction, vu que les cel- 
lules ne sont autre chose que des cellules épithéliales qui par une 
évolution graisseuse se transforment en matiére sébacée. De sorte que 
la dénomination glandule sébacée n’étant pas exacte, il serait bien 
préférable de parler de bourgeon sébacé. On ne peut pourtant pas 
parler d’adénome, lorsque l’organe d’ow proviént la tumeur n’est pas 
une glande. 

Mieux vaudrait donc attribuer a cette excroissance, qui se carac- 
tcrise par une tumeur circonscrite, bénigne et solitaire, composée 
(Pépithélium sébacé proliférant & structure atypique, qui sans crois- 
sance en profondeur s’éléve a la surface de la peau, le nom épithé- 
liome sébacé, en y ajoutant primaire pour indiquer qu'il n’y avait 
auparavant aucune autre anomalie de la peau. 


(1) Darter. — Précis de Dermatologie, 1923, p. 849. 


Un cas d’épithélioma baso-sébacé 
Etude des cellules génératrices 
des glandes sébacées 
Leur importance dans la détermination 
des tumeurs de ces glandes 


Par E. GRYNFELTT 


Les observations d’épithéliomas sébacés qui ont été apportées 
a nos séances (1) ont donné lieu 4 des échanges de vues du plus 
grand intérét au point de vue des relations qui peuvent exister 
entre la forme histologique d’une néoplasie et la nature des élé- 
ments dont elle dérive. 

Il ressort de ces discussions que la forme la plus habituelle 
des néoplasmes infiltrants des glandes sébacées est un épithélioma 
pavimenteux atypique réalisant la forme dite baso-cellulaire. 

‘Beaucoup plus rarement ces organes donnent naissance a 
des épithéliomas typiques, c’est-a-dire 4 des tumeurs malignes 
dont les cellules, par leurs caractéres cytologiques et leurs ten- 
dances évolutives, reproduisent les cellules sébacées normales 
avec assez d’exactitude pour qu’on puisse les identifier comme 
telles et mettre sur ces néoformations |’étiquette d’épithéliomas 
sébacés. 

Il semble d’autre part, que parmi les cas considérés comme 
épithéliomas sébacés, il en est qui, par leur polymorphisme, 
résultant des tendances évolutives diverses de leurs éléments, 
représentent en réalité des formes mixtes, ou se révélerait, en des 
points distincts, souvent trés voisins les uns des autres, la triple 
potentialité des cellules épidermiques 4 évoluer suivant un des 
trois modes kératosique, sébacé ou atypique. 

C’est un de ces cas qu’il m’a été donné d’observer tout récem- 
ment. Il présente une physionomie un peu particuliére du_ fait 


(1) MENETRIER et IscH-WaLt. — Epithélioma sébacé. Mars 1922, in Bull. 
Assoc. Franc. Etude. Cancer, T. XI, p. 144-153. 
Masson et GEny. — Epithélioma sébacé. Mai 1922, Ibid., T. XI, p. 284-295. 
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que les cellules génératrices des glandes sébacées persistent 
sans évoluer au sein de ses travées dont elles représentent par 
places ’élément structural 4 peu prés exclusif. ‘Leur identifica- 
tion est d’une importance telle, pour préciser la nature exacte 
de ces tumeurs, que j’ai cru devoir faire précéder la description de 
ma piece d’une étude rapide de ces cellules génératrices dans 
les glandes sébacées normales. Ces recherches m’ont permis 
d’apporter quelques faits nouveaux qui complétent et rectifient 
les notions courantes, un peu schématiques, relatives a ces élé- 
ments dont la connaissance est du plus haut intérét pour com- 
prendre la genése du « tissu sébacé » normal et pathologique. 


Les cellules génératrices des glandes s¢bacées sont des élé- 
ments 4 protoplasme compact, assez réfringent, sombre sur les 
coupes colorées, parce quil est trés chromophile. I] fixe avec 
élection les colorants plasmatiques ; mais sa teinte n’est pas 
absolument pure dans les colorations combinées, parce qu'il 
retient aussi, quoique avec moins d’énergie, les teintures basi- 
ques, 

Les contours et par conséquent la forme des cellules généra- 
trices sont assez difficiles 4 définir, suivant la remarque fort juste 
de Von Brunn (1). On peut dire cependant qu’elles apparaissent 
toujours basses, comme étirées. 

Leur noyau, de forme ovoide, aplati, allongé, est, lui aussi, trés 
chromatique. Sa membrane est fortement imbibée de chroma- 
tine. Elle se teint d’une fagon si brutale par les colorants basi- 
ques qu il est difficile et souvent impossible de distinguer les 
détails de la structure nucléaire. 

Centrairement a la notion courante, ces cellules génératrices 
ne méritent pas le nom de cellules basilaires : elles ne forment 
pas, & proprement parler, l’assise basilaire de l’acinus sébacé, 
el, en outre, on les rencontre aussi dans la profondeur de la 
glande, s’interposant entre les cellules sébacées. 

L’assise basilaire, définie par les rapports de ses cellules avec 
la membrane basale, est trés polymorphe dans les glandes séba- 
cées, contrairement a celle de la peau, avec laquelle les schémas 


(1) Von Braunn. — Article « Peau » dans le Handbuch der Anatomie des 
Menschen de von BarvELEBEN. Vol. V, fasc. I, lena, 1897, p. 51. 
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classiques ont le tort de vouloir les assimiler d’une fagon trop 
étroite. Elle comprend non seulement des cellules génératrices 
isolées, quelquefois groupées en amas ou en nids, mais encore 
des cellules sébacées arrivées A un stade parfois trés avancé de 
leur évolution avec un noyau en régression, et surtout des élé- 
ments que l’on pourrait désigner sous le nom de cellules de 
transition. 

Ces cellules de transition sont des formes  intermédiaires 
entre les cellules génératrices et les cellules sébacées, que carac- 
térise la présence de sphérules de graisse neutre dans le cyto: 
plasme. Elles ne sont déja plus des cellules génératrices, car 
elles ont perdu Phomogénéité de structure de ces derniéres : on 
voit apparaitre dans leur protoplasme, encore trés réfringent et 
et tres chromophile, quatre ou cing vacuoles au dela des extré- 
mités de leur noyau allongé, dans lesquelles on trouve une subs- 
tance lipo-protéique qui réduit trés faiblement l’acide osmique 
et se teint en rose pale par le soudan. |Leur noyau augmente de 
volume. La chromatophilie de la membrane _ s’atténue et on dis- 
tingue dans le champ nucléaire éclairci les fins corpuscules de 
chromatine parmi lesquels apparaissent deux ou trois plasmo- 
somes plus gros, réguliers et sphériques. : 

Les cellules de transition augmentent progressivement de 
volume, s’arrondissent. La colorabilité et la réfringence du pro- 
toplasme s’atténuent: il devient granuleux, faiblement acido- 
phile, et les sphérules de graisse de plus en plus abondantes 
s’accumulent dans son intérieur. Elles arrivent ainsi & acquérir 
peu a peu l’aspect caractéristique bien connu des cellules séba- 
cées, 

Il ne faut pas oublier que les génératrices sont capables de 
subir également une évolution épidermoide. Ce sont elles qui se 
transforment normalement en cellules malpighiennes des tra- 
vées cloisonnantes qui représentent un appareil de soutenement 
de la glande connu sous le nom de formation réticulaire de 
RENAUT. 

A lencontre des données classiques, il n’y a pour ainsi dire 
pas de divisions caryocinétiques au niveau des cellules 4 l’assise 
basilaire (génératrices ou autres). Les divisions directes y sont 
relativement rares. On ne peut done pas considérer la couche 
basilaire comme une couche germinative. 

Par contre, quand on examine une coupe longitudinale d’un 
saccule ou acinus sébacé, on remarque que les cellules généra- 
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trices sont plus nombreuses, d’une facon générale, dans Ia région 
voisine du collet. A ce niveau les noyaux présentent souvent une 
imbrication caractéristique. On a impression qu’il s’opére, dans 
cette région du collet, ot Pon apercoit quelquefois des cinéses, et 
souvent des figures amitotiques, des néoformations cellulaires 
importantes au niveau des assises profondes de l’épiderme. Ces 
cellules offrent d’ailleurs de grandes analogies de structure avec 
les cellules génératrices que l’on apercoit dans l’acinus sébace. 
Parties de cette région du collet, les cellules germinatives glis- 
sent progressivement vers le fond de la glande, en suivant la 
surface de la membrane basale. Au cours de leur migration elles 
présentent parfois des phénoménes de division directe: le 
noyau allongé se fissure transversalement. Ainsi se forment de 
loin en loin de véritables nids de cellules génératrices, que l’on 
voit parfois dans la région du fond de acinus. Au cours de leur 
migration, elles se transforment, sans se diviser, en cellules 
intermédiaires ou en cellules des travées cloisonnantes. 

Ces faits paraissent indiquer que la zone germinative des glan- 
des sébacées est représentée par les couches épidermiques pro- 
fondes de la région du collet ou canal excréteur. C’est de la 
qu’essaiment les cellules génératrices des futures cellules séba- 
cées et trabéculaires : elles vont se répandre ala périphérie de 
lacinus. 

De la, elles peuvent émigrer, en vertu de leurs mouvements 
propres, dans la profondeur des assises glandulaires, ou s’y 
trouver entrainées par l’évolution des cellules voisines qui 
gagnent, pour la plupart, vers la lumiére du canal excréteur. 
Elles peuvent, ultérieurement, au sein de l’acinus, subir l’évolu- 
tion sébacée. C’est une des raisons pour lesquelles, contraire- 
ment au schéma classique, on trouve souvent des éléments 
sébacés jeunes dans la partie centrale des glandes, alors que les 
cellules de la périphérie, qui ont évolué sur place, sont déja a 
un stade avancé de leur désintégration holocrine. 

Au point de vue de la genése des tumeurs sébacées, il est inté- 
ressant de noter que la région du collet de la glande représente 
la zone fertile principale. (Les anatomo-pathologistes ont d’ail- 
leurs maintes fois mentionné dans leurs observations que les 
éléments des conduits excréteurs participaient activement aux 
preliférations néoplasiques (BALZER et GRANDMAISON, MENE- 
TRIER, WOLTERS, MAssoOn...). Dans la piéce que je vais décrire, 
le bourgeonnement néoplasique partait, de fagon & peu prés 
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exclusive, du coHet de certains acini dont l’allure normale 
n’était guére modifiée par ailleurs. 


Observation clinique 


La piéce qui fait objet de cette étude m’a été adressée par le 
D" Apespy de Rodez, Elle provient d’un malade de son service de 
I*hépital de cette ville. Il a bien voulu y joindre l’observation sui- 
vante ; je suis heureux de le remercier ici. 

« B... Joseph, 50 ans, de Magrin (Aveyron). Entré dans le service 
le 18 avril 1924 pour une vaste ulcération de la face. 

Antécédents héréditaires. — Mére morte a 45 ans, cause indéter- 
minée ; pére encore vivant, 80 ans, Pas d’enfants. 

Antécédents personnels, — Néant. Vit a la campagne. Constitution 
géologique du sol de la résidence : gneiss avec schistes micacés, Ali- 
mentation : peu de viande de boucherie, viande de pore, légumes, 
laitages, fromages et fruits. 

Etat actuel, — Aspect sénile. L’ulcération de la face qui a détruit 
entiérement l’aile gauche du nez s’étend jusqu’a la cloison en dedans 
et va jusqu’a lapophyse montante du maxillaire supérieur en dehors. 
Elle présente une zone d’infiltration, des tissus mous sur un espace 
d’un centimétre environ autour de la perte de substance. Elle a 
aspect clinique d’un lupus. Aux dires du malade elle a débuté par 
un bouton, il y a 20 ans environ ; il aurait subi une premiére opéra- 
tion en 1914. 

Ce malade est également portcur d’une orchi-épididymite gauche 
fistulisée, qui parait étre de nature bacillaire. L’examen du liquide 
séropurulent qui s’écoule de la fistule n’a pas été fait. 

Traces de sucre dans les urines, 

Prélévement d’un fragment de la tumeur le 19 avril ». 


Etude histologique de la piéce 


Le fragment, qui m’a été adressé en vue d’un examen, est un lam- 
beau de 1 cm. 5, environ, qui part de la région ulcérée et arrive, 
d’autre part, jusqu’a la peau a peu prés sainé, 

A faible grossissement on distingue d’une facon schématique, trois 
zones différentes qui s’enchevétrent intimément. L’une, extérieure, 
présente surtout de l’hyperplasie glandulaire ; en dedans, et plus pro- 
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fondément, on note de infiltration épithéliomateuse typique dans les 
couclies conjonctives du derme. Enfin, dans la partie centrale, la 
prolifération épithéliomateuse ést franchement atypique. 


Fig. 1. — Mierophotographie destinée 4 donner une idée d’ensemble du mode de 

prolifération de l’épithélioma sébacé dans le stroma dermique. En haut et a 
droite, zone d’hyperplasie ; en bas et a gauche, zone épithéliomateuse. 
a, a’, glandes sébacées hyperplasiées ; b, amas cellu'aire artificiellement détaché 
du conduit exeréteur susjacent de la glande sébacée, d’ot partent trois cordons 
épithéliomateux infiltrant le stroma; ec, c’, c”, travées néoplasiques se déta- 
chant en noir sur le fond gris foncé du tissu conjonctif. 


1° ZONE D’HYPERPLASIE GLANDULAIRE 


A ce niveau les glandes sébacées apparaissent hyperplasiées (a, fig. 
1). Le nombre des acini est accru ; leur volume augmente. Tassés les 
uns contre les autres ils s’allongent et se déforment parfois du fait de 


Bett. pu Cancer 1924, — T. XIII. 35, 
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leurs pressions réciproques. Mais ils conservent tous leur structure 
normale, L’évolution sé¢bacée de leurs cellules y est réguliére et-four- 
nit des images tout a fait classiques sur lesquelles il est inutile d’in- 
sister. 

Une coque fibreuse, formée par les éléments du derme, encapsule 
chaque groupement sébacé tributaire d’un méme canal excréteur, ct 
Vindividualise assez nettement. 

A ne considérer que ces glandes hyperplasiées, dont la structure 
reste typique, on croirait avoir affaire 4 un adénome sébacé typique, 
tel que ont défini depuis longtemps BaLzer et MENETRIER (1). 

Cependant, si l’on examine avec attention certains follicules séba- 
cés, plus ou moins mélés aux précédents sur les bords de cette zone, 
on voit que de leur paroi Lourgeonnent des travées épithéliales mas- 
sives qui vont, profondément, envahir le stroma. 

La plupart de ces travées néoplasiques partent de la région du 
collet des glandes, c’est-a-dire du point ott commence le canal excré- 
teur qui les relie 4 la gaine épithéliale externe du poil. On en voit un 


_ exemple trés net en b (fig. 1). Sur cette photographie, non retouchée, 


il existe une fissure entre ’épiderme du canal et l’amas néoplasique. 
C’est un accident de préparation : il s’agit d’une coupe par congé- 
lation, ét l’on sait qu’il s’y produit facilement des déchirures au 
moment du dégel. L’examen a fort grossissement ne laisse aucun 
doute a ce sujet. J’aurais pu, d’ailleurs, reproduire d’autres points, 
non disloqués, J’ai préféré celui-ci parce qu’il donne une idée fort 
nette de la puissance proliférative de ces amas épithéliaux. On en 
voit partir, en trois directions divergentes, des cordons cellulaires 
irréguliers qui s’enfoncent dans le stroma. L’absence de toute mem- 
brane vitrée ies enveloppant, et la fagon dont ils se comportent vis- 
a-vis des tissus qu’ils envahissent ne permettent pas d’avoir la moin- 
dre hésitation sur la nature épithéliomateuse de ce bourgeonnement. 

On voit dans la figure 2 les détails des éléments en prolifération. 
Ici, la néoformation se raccorde avec l’extrémité distale ou fond 
d’un acinus sébacé, C’est un cordon massif, d’abord large (b), qui se 
rétrécit ensuite et se bifurque plus bas. L’une de ses branches, a 
gauche (c), se montre ici sous forme d’une pointe qui a Vair de 
refouler les faisceaux conjonctifs du derme ; l’autre (d) s’effile et 
progresse par un trajet onduleux entre les fibres dermiques. 

Par sa base élargie, cette travée épithéliale prend contact avec le 
fond de l’acinus et se prolonge tout autour du bloc des cellules 
sébacées par une coque cellulaire (h., h’,) ott dominent les cellules 
génératrices et les éléments de transition. Cette coque représente, en 


(1) Bauzer et MENETRIER. — Etude sur un cas d’adénomes sébacés de la face 
et du cuir chevelu. Arch. de Phys., 3° Série, T. V1, 1885, p. 564. 
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Fic. 2. — Montre le point de départ des travées néoplasiques; en a, a’, deux 
fonds d’acini sébacés ; b, travée massive de cellules génératrices qui envoie 
en ¢ une pointe, d’accroissement et se prolonge en d entre les fibres conjonc- 
tives du derme; e, travée néoplasique ot les cellules ont subi en partie 
l'évolution sébacée. Ele se manifeste aussi dans une autre travée /. 
En g, g’, cellules intermédiaires caractérisées par l’apparition de rares 
vacuoles dans des cellules qui ont par ailleurs tous les caractéres des 
cellules génératrices. En h, h’, assise basilaire épaissie se prolongeant jusqu'’au 
haut de l'acinus dans la région du collet en prolifération néoplasique. 


somme, une bande d’é¢léments jeunes qui remonte jusque dans la région 
du collet du saccule. Comme les divisions cellulaires sont loin d’y étre 


a. 
a 
| 
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assez nombreuses pour expliquer la génése de la néoplasie épithéliale, 
il parait vraisemblable que dans ce cas également c’est de la région 
du collet que part, en réalité, la coulée épithéliale. Ses cellules 
contournent l’acinus et confluent vers son extrémité, ot elles cons- 
tituent le bourgeon épithélial, qui s’en dégage pour s’enfoncer dans 
le stroma. 

Il est inutile d’insister autrement sur la structure de ces travées 
épithéliomateuses, dont ’élément fondamental est la cellule géne- 
ratrice des glandes sébacées. Nous allons les retrouver dans la zone 
sous-jacente du derme, oti leur présence caractérise la zone d’épithé- 
lioma typique de cette tumeur. 


2° ZONE D’EPITHELIOMA TYPIQUE 


En cette région (c, c’, c”’, fig. 1), le stroma conjonctif est parsemé 
WVilots cellulaires irréguliers, affectant souvent l’aspect de cordons on- 
duleux, qui font partie d’une sorte de réseau trés lache dont les travées 
ont été sectionnées sous les incidences les plus diverses. Leurs bords 
sont quelquefois réguliers (a, fig. 3). Le plus souvent, ils apparaissent 
comme déchiquetés (b, c, fig. 3), car il en part des pointes d’accrois- 
sement qui s’enfoncent dans le stroma environnant. 

Ces travées se bifurquent souvent, et leurs ramifications affectent 
pariois l’aspect dit « en bois de cerf ». En somme, leur disposition 
générale rappelle assez exactement celle que l’on observe dans cer- 
taines formes d’épithélioma baso-cellulaire, dont l’architecture est 
trabéculaire. Avec l’étude cytologique de leurs éléments, cette res- 
semblance s’évanouit, car elle permet de les caractériser nettement 
et de leur attribuer uné signification tout autre que celle de « cellu- 
les atypiques », 

L’élément fondamental de ces cordons est, en effet, une cellule 
dense, 4 protoplasme assez réfringent, tres chromophile (ampho- 
phile), dont les limites sont assez difficiles 4 préciser. Leur noyau, 
allongé, est trés basophile. En un mot, ces cellules conservent tou- 
jours les caractéres des cellules génératrices des glandes sébacées ; 
elles restent telles qu’elles étaient au niveau des points de bourgeon- 
nement et dans les travées de départ (voy. fig. 2). 

Elles en conservent aussi les propriétés évolutives, et ceci montre 
bien que nous avons affaire la 4 des éléments tout particuliers, bien 
différents de ceux que l’on rencontre dans la plupart des épithélio- 
mas baso-cellulaires banaux. Par un processus absolument régulier, 
progressif, aprés avoir passé par des stades que l’on peut identifier 
a celui des cellules intermédiaires, elles subissent parfois une trans- 
formation sébacée typique que caractérise une évolution nucléaire 
toute particuliére marchant de pair avec des modifications du cyto- 
plasme et l’apparition des sphérules graisseuses. Ce processus ne sau- 
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rait étre confondu avec une dégénérescence graisseuse banale. La 
fig. 2 (en g, g’, e, f) et la fig. 4 (en a, c, c’, d, e) en donnent une idée suf- 
fisamment ¢xacte pour qu’il soit inutile de le décrire en détails. 
Cette évolution sébacée se produit quelquefois a l’extrémité d’une tra- 
vee de cellules génératrices (e, fig. 4). Elle se renfle alors et son aspect 
évoque celui d’un saccule sabacé 4 peu prés normal. Mais la mem- 


Fic. 3. — Quelques travées cellulaires d'épithélioma sébacé, que caractérisent 
uniquement les cellules germinatives. En a, travée réguliére. Celle qui est au 
centre envoie des pointes d’accroissement dans toutes les directions. b, b’, 
c. Celle-ci se résoud en d en des éléments qui essaiment dans le tissu 
conjonctif ot ils subissent une fonte spéciale qui représente peut-étre 
une évolution sébacée atypique. En e, un cordon dont les éléments parais- 
sent évoluer suivant le mode atypique : les noyaux et le protoplasm 
s'‘éclaircissent ; les cellules se rangent en palissade. . 


brané basale y fait totalement défaut. La seule barriére qui main- 
tienne, pour un temps, la cohésion des cellules sébacées, est consti- 
tuée par les travées conjonctives du stroma en dégénérescence 
hyaline plus ou moins accusée. Aussi, dans ce cas, la substance séba- 
cée ne tarde-t-elle pas 4 se répandre dans les espaces conjonctifs, ot 
elle est vraisemblablement lysée et résorbée. Et cela d’autant mieux 
que la différenciation sébacée s’effectue souvent sur les éléments mar- 
ginaux des travées, qui s’effritent en quelque sorte dans le stroma (e, 
fig. 3). 
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Fic. 4. — Cordons d’épithélioma sébacé dont on ne voit en a que la pointe 
d’accroissement constituée par des cellules génératrices ; en b, la travée plus 
importante se transforme en une masse de cellules sébacées @ son extrémité 
inférieure. En c, c’, cellules intermédiaires; d, cellules sébacée au début 
de son évolution ; en e, e’, elles sont plus avancées dans leur différenciation : 
le noyau n’est pas dans le plan de Ja coupe, 


C’est ce qui explique que dans cette tumeur, précisément a cause 
de cette tendance a l’effritement, on ne rencontre pas de kystes sébacés, 
malgré le grand nombre d’éléments qui évoluent en cellules sébacées. 
Les conditions y sont toutes différentes de celles qui ont été réalisées 
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dans les cas de tumeurs de cet ordre oti la présence de kystes a été 
signalée, tels que ceux de BALZER et MENETRIER (1), BALZER et GRAND- 
HOMME (2), de Pick (3), de Wourers (4), de Masson (5), et tant 
d’autres. Dans tous ces cas, la différenciation sébacée se produisait 
au sein de masses cellulaires plus importantes, formant paroi kysti- 
que, ou dans des néoplasies de nature adénomateuse, donc munies 
dune membrane basale ; et l’accumulation de la matiére sébacée 
pouvait donner lieu a4 des formations kystiques, contrairement a ce 
qui a lieu dans la piéce qué j’ai étudiée. 

les  cordons épithéliomateux sont doués ici d’un pouvoir 
infiltrant considérable, et leur activité s’exerce plutot dans le sens 
prolifératif que dans celui d’une élaboration sébacée qui serait plus 
conforme aux tendances des cellules génératrices des glandes 
nermales, L’infiltration néoplasique dissocie les faisceaux du 
derme (c, d, fig. 2; b, b’, fig. 3; a, fig. 4), envahit les éléments du 
voisinage. Au niveau des glandes sudoripares, le glomérule est disso- 
cié, disloqué, Au contact des travées épithéliomateuses, la membrane 
basale acquiert parfois une épaisseur considérable, et dans son inteé- 
ricur les cellules épithéliales du conduit s’atrophient et disparaissent. 
D’autres fois, la résistance du tube glandulaire faiblit : la vitrée ne 
shypertrophie pas, et on voit les cellules germinatives sébacées épi- 
théliomateuses envahir sa cavité et se substituer au revétement épi- 
thélial sudoripare. Trés souvent, d’ailleurs, celui-ci s’hyperplasie au 
voisinage de l’épithélioma. Une question délicate se pose sur le fait 
de savoir si ces épithéliums sudoripares, en hyperplasie, dont les 
différenciations cytologiques s’effacent, ne participent pas a la for- 
mation du néoplasme. J’avais eu cette impression au niveau de la 
zone ot. ’épithélioma devient atypique et ot on pourrait mettre en 
cause tout aussi bien l’élément sudoripare que le sébacé, et j’avais 
primitivement étiqueté cette tumeur comme un épithéliome sudo- 
ripare, Sans vouloir trancher la question d’une facon positive, 
Pétude attentive des travées néoplasiques m’a amené A penser que la 
néoformation était essentiellement d’origine sébacée et que les altéra- 
tions des glandes sudoripares représentaient plutét une réaction locale 
de ces glandes, de nature hyperplasique. 

Il existe en somme, dans cette tumeur, une zone importante, ot 
’élément caractéristique est représenté par des travées de cellules 
génératrices sébacées, absolument dépourvues de membrane propre, 
et douées d’un pouvoir infiltrant considérable. J’ai établi qu’elles 


(1) Bauzer et MeNETRIER. — Loc. cit., p. 572. 

(2) Batzer et GRANDHOMME. — Nouveau cas d’adénome sébacé de la face. 
Arch. de Physiologie, 3¢ Série, T. VIII, 1886, p. 95. 

(3) Pick. — Ueber das Epithelioma adenoides cysticum und seine Beziehung 
zum Adenom der Talgdriisen. Arch. fur Derm. und Syph., 1901, T. 58, p. 210. 

(4) Wourens, — Epithélioma adenoides cysticum. Ibid., T. 56, 1901, p. 91. 

(5) Masson. — Loe. cil., cas III, p. 287. 


436 E. GRYNFELTT 


résultaient de la prolifération des cellules de la paroi des follicules 
sébacés, surtout au niveau du collet des glandes, Il s’agit done dun 
épithélioma sébacé, dont les cellules peuvent rester a l’état de cellu- 
les génératrices ou évoluer en cellules sébacées, suivant un processus 
absolument régulier. Il semble donc que la désignation d’épithélioma 
sébacé typique convienne a cette partie de la néoplasie, qui en est 
la plus caractéristique. 


3° ZONE D’EPITHELIOMA ATYPIQUE 


Par des transformations assez brusques, telles qu’on les voit sur 
certains cordons (e, fig. 3), les cellules se modifient en méme 
temps que leur arrangement prend une autre allure: l’aspect de la 
néoplasie change totalement. 

Les contours des travées se régularisent (fig. 5), le nombre des 
noyaux augmente, ils deviennent plus clairs, leur volume s’accroil ; 
la masse cytoplasmique est proportionnellement plus réduite et ses 
affinités pour les colorants deviennent trés farbles, de telle sorte que 
la colorabilité du cordon tient surtout a Vabondance des noyaux, 
C’est la un des bons caractéres, selon Rippertr (1), des épithéliomes 
baso-cellulaires, avec lesquels les analogies de la tumeur deviennent 
de plus en plus étroites, 

Les travées épithéliales restent toujours assez gréles et ne compren- 
nent en général que quatre ou cing rangées de cellules, ainsi qu’on 
le voit dans certains « épithéliomas métatypiques » de Darier et FER- 
RAND (2). Sauf au niveau des points d’accroissement, qui s’enfoncent 
dans le tissu conjonctif, elles n’ont avec le stroma que des relations 
de contact: il n’y a pas compénétration réciproque des deux tissus 
sur les bords des travées. Aussi, est-il frequent de voir des décolle- 
ments assez larges s’opérer entre elles et le stroma (d, d’, fig. 5), méme 
sur les coupes a congélation, ou les rétractions iissulaires sont toujours 
moins accusées qu’aprés inclusions a la paraffine. C’est 14 encore un 
des traits caractéristiques de organisation des épithéliomas baso-cel- 
lulaires, qui a été trés exactement figuré par M. Darien dans le pre- 
mier fascicule de notre Allas du cancer. 

Le mode de groupement des cellules reproduit fréquemment 
ici une disposition assez commune dans. les baso-cellulaires : a la 
périphérie des cordons (en c, fig. 5), elles s’allongent perpendiculai- 
rement a la surface et revétent, suivant l’expression consacrée, 
Paspect palissadique. Plus profondément, arrondies ou polyédriques, 
elles se disposent de facon moins réguliére et se tassent étroitement 
les unes contre les autres, Il y a une accumulation de noyaux consi- 


(1) RipBert. — Geschwiilsllehre, 7¢ Edition, Jena, 1919, p. 37. 
(2) Darien et Ferranp. — Epithéliome pavimenteux mixte intermédiaire. 
Ann. de Derm. et de Syph., 1922, p. 403. 
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dérables qu’on ne saisit bien qu’avec des mises au point successives 
dans les divers plans de la coupe, et dont la fig. 5 ne donne qu’une 
idée trés approximative, la projection ne comprenant que des élé- 
ments situés dans un seul plan. 

Dans ces cordons, le cytoplasme des cellules apparait clair, parce 
qwil devient trés faiblement basophile. Le noyau, volumineux, renflé, 
prend la forme d’un ovoide allongé qui occupe toute la largeur de 
la cellule. a perdu Varmature nucléolaire importante qui caracté- 


b. 


Fig. 5. — Travée d’épithélioma atypique ou baso-cellulaire. En a, coupe 
transversale d'une travée ; en b, travée plus large dont les cellules centrales 
polymorphes sont vacuolisées. En c, c’, cellules marginales palissadiques ; 
les travées sont par places, en d, d’, décollées du stroma. 


rise les noyaux des cellules sébacées. Je mai vu que trés rarement 
des caryocinéses 4 ce niveau, Par contre, les divisions directes y sont 
fréquentes : l’amitose parait done étre le mode de prolifération cel- 
lulaire qui assure l’accroissement des travées. 

Les limites des cellules sont le plus souvent impossibles a définir, 
car il n’existe, entre ces éléments dépourvus de membrane, aucun 
espace clair. Les filaments @union y font totalement défaut. On ne 
saurait considérer comme tels de minces tractus protoplasmiques 
apparaissant entre les noyaux, dans certains éléments qui se vacuoli- 
sent au centre des travées. Dans tous les points que j’ai examinés, 
je n’ai jamais rencontré de cellules kératinisées, ni en voie de kéra- 
tinisation : il n’est pas impossible qu’il y en ait ailleurs. 
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Tout ceci montre qu’il existe dans la partie centrale du fragment 
que j’ai examiné, je veux dire du cété qui touche a lulcération cen- 
trale, une zone ou les travées épithéliomateuses sont formées de cel- 
lules indifférenciées, n’offrant aucune tendance a évoluer dans le 
sens sébacé ou dans le sens épidermoide, A ce niveau, la néoplasie 
réalise un épithélioma atypique dont l’aspect est celui d’un_ baso- 
cellulaire banal. 

Les parois de l’ulcération sont formées par un tissu de granulation 
qui n’offre rien de spécial si ce n’est que des cellules tumorales, pro- 
venant de la désagrégation des cordons épithéliaux, viennent se méler, 
isolées ou par petits groupes, aux cellules réactionnelles banales 
(monconucléaires, plasmocytes et macrophages). 


Il résulte de analyse histologique de cette néoplasie que son 
aspect et sa structure sont variables suivant les points consi- 
dérés. Le prélévement comprenait une bande de 1 cm. 5 environ 
de largeur, partant de l’ulcération et allant jusqu’a la peau saine. 
Sur une aussi faible étendue on peut observer toute la gamme 
des lésions, depuis celle de l’'adénome typique a la _ périphérie 
jusqu’a l’épithélioma atypique dans le centre, au sein duquel 
se creuse la perte de substance énorme qui a détruit une grande 
partie du nez. 

La partie la plus caractéristique, 4 mon sens, est la bande 
intermédiaire ot l’on assiste 4 la prolifération de la paroi des 
glandes sébacées, plus spécialement dans la région du_ collet, 
qui est la zone fertile. Il en part des cordons épithéliomateux, 
sans membrane basale, qui infiltrent le stroma ou ils vont for- 
mer un réseau irrégulier. Leurs cellules conservent les caracte- 
res histologiques des cellules germinatives des glandes sébacées, 
au moins pendant un certain temps. Quelques-unes subissent 
au sein des cordons une évolution sébacée absolument réguliére 
et bien différente dune dégénérescence graisseuse banale. A un 
moment donné les éléments des cordons perdent toute différen- 
ciation ainsi que leurs facultés évolutives en cellules sébacées : 
Vépithélioma sébacé typique est arrivé au stade d’épithélioma 
pavimenteux atypique, c’est-a-dire de baso-cellulaire. 

Si l’on admet que cette tumeur s’est étendue en direction 
excentrique, on est amené a penser que les lésions les plus 
anciennes sont au centre et que chronologiquement les faits 
s’enchainent dans l’ordre ot nous les constatons actuellement, 
en allant de la périphérie au centre. 
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C'est le seul cas de ce genre qu’il m’a été donné d’observer 
jusquici (Pon sait d’ailleurs que les épithéliomas sébacés 
constituent une rareté pathologique). Il répond assez bien au 
schéma général pour le genre de ces tumeurs, assez polymor- 
phes, d’aprés les observations qu’en ont publié MM. MENETRIER, 
MAssON entre autres, pour ne citer que celles ott les lésions ont 
été décrites avec le plus de soin. 

Ce sont done avant tout des épithéliomas sébacés. C'est sous 
cette forme, au moins dans mon cas personnel, que se _ fait 
linfiltration du derme. J’ai pu la caractériser par la_constitu- 
tion spéciale de ses travées, dont l’élément fondamental, je le 
répete, est la cellule germinative sébacée, identifiée par son 
origine, par sa cytologie et par ses aptitudes évolutives en cellule 
stbacée. 

On ne saurait méconnaitre toutefois que ces épithéliomas 
végétent suivant un mode qui rappelle celui de certains baso- 
cellulaires, et que, 4 un moment donné de leur évolution, leurs 
éléments perdent toute différenciation et deviennent en tout point 
identiques 4 ceux qui constituent les’ épithéliomas atypiques. 
Cette idée, maintes fois émise par M. Danier, a été confirmée par 
les cas étudiés par M. Masson: celui que j’apporte ici vient 
encore a l’appui de cette notion. 

Au lieu de se contenter de ranger ce genre de tumeurs dans le 
groupe encore bien imprécis des baso-cellulaires, il y aurait avan- 
tage, semble-t-il, 4 tenir compte de leur origine et des tendances 
évolutives qui en résultent. Suivant la prédominance de tel ou tel 
processus évolutif (sébacé ou atypique) elles constituent une 
série naturelle, qui pourrait étre mise en paralléle avec celle des 
épithéliomas métatypiques de DariER ot se manifeste a la fois la 
double tendance a évoluer suivant le mode épidermoide et sui- 
vant le mode atypique. A certains égards on peut les comparer 
aux formes dites mixtes, par cet auteur. 

Me préoccupant de trouver a ces néoplasies une désignation 
exacte et suffisamment compréhensive, qui préciserait 4 la fois 
lorigine de leurs éléments et leurs aptitudes a se différencier, il 
m’a paru que le terme d’épithélioma baso-sébacé, faute de mieux, 
leur conviendrait assez bien. Il a l’avantage de ne pas engager 
l'avenir et on pourrait peut-étre le conserver pour le jour ot la 
question des relations qui existent entre l’épithélioma baso-cellu- 
laire et l’épithélioma sébacé sera définitivement tranchée. 


A propros des métastases dans les cancers irradiés 
Documents statistiques basés sur 74 autopsies 


Par G. ROUSSY ect R. LEROUX 


La discussion soulevée devant notre Société par la communi- 
cation de MM. Bulliard, Champy et Douay (1), nous a_ incité 
i verser au débat les documents personnels que nous avons pu 
recueillir au Centre anti-cancéreux de Villejuif, durant ces 3 der- 
niéres années. 

Il s’agit la d’une question du plus haut intérét, non seulement 
du point de vue pratique, ainsi que l’ont souligné tous les auteurs 
qui ont pris part jusqu’ici a cette discussion, mais aussi du point 
de vue doctrinal, en ce qui concerne le phénoméne biologique de 
la métastase cancéreuse. 

Pour donner a notre statistique toute sa valeur, nous n’avons 
retenu que des faits vérifiés 4 l’autopsie et qui plus est, contré- 
lés par ’examen microscopique. On sait en effet qu'il peut exis- 
ter des métastases non visibles a l’ceil nu et que seul l’examen 
histologique peut révéler. D’autre part, afin de rester strictement 
sur le terrain sur lequel nous a engagés la discussion ouverte 
ici-méme, nous envisagerons uniquement dans cette communi- 
cation la question de la métastase proprement dite, sans parler 
de la récidive qui est un phénoméne biologique annexe, mais 
peut-¢tre pas identique. 

I. — Voici d’abord une premiére statistique. — Elle porte sur 
74 cas de cancers de notre service spécial de Villejuif, dans _les- 
quels nous avons pu pratiquer un examen complet a l’autopsie. 

Ces chiffres, qui pourraient paraitre au premier abord élevés 
pour un service comme le notre, s’expliquent facilement par le 
fait du grand nombre de places dont nous disposons, ce qui 
nous a permis d’hospitaliser des formes de cancers avancés, et 
ceci dans un but a la fois humanitaire et documentaire. 


(1) BuLtianp, CHampy et ‘Dovay. — Métastase cérébrale d’un cancer utérin. 
Action de la curiethérapie. Bullelin de l’Associalion francaise pour I'Etude 
du Cancer, T. XU], Ne 3, Mars 1924. 
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Ces 74 autopsies ont été faites du 1 octobre 1921 au 1° juin 
1924, époque pendant laquelle ont été hospitalisés 448 cas de 
cancers dont 349 ont été traités et 99 non traités. Ils compren- 
nent 64 épithéliomas et 10 sarcomes. 

Dans les 64 épithéliomas, ainsi que le montre le tableau 
ci-joint, on a relevé : 


Métastases viscérales ...............0008. 16, soit 26,5 0/0 
Envahissement ganglionnaire ............. 26, soit 40,6 0/0 
Envahissement des séreuses ............. 3, soit 4,6 0/0 
Absence de métastases .........--.....0065 19, soit 29,6 0/0 


Sur les 16 métastases viscérales, 10, soit 15,6 0/0, se rappor- 
taient A des cas non traités et 6, soit 9,3 G/0 A des cas irradiés. 

Dans les 10 sarcomes non figurés sur le tableau, on a relevé 7 
fois des métastases viscérales et 3 fois l’absence de métastases. Il 
y a lieu de remarquer que ces derniers cas, sauf un, ont été trai- 
tés par irradiation, mais que dans tous, sauf deux, les métastases 
existaient avant le début du traitement. 


II. — Voici maintenant une seconde statistique. — Elle porte 
sur la statistique globale des autopsies que nous pratiquons A 
Hospice de Villejuif et comprenant uniquement les administrés 
de cet hdpital. 

Dans une premiére statistiquc que nous avons publiée ici-méme 
le 2 février 1922, et portant sur 400 autopsies pratiquées de 1919 
i 1921, nous avions relevé 34 cas de cancers, parmi_ lesquels 
12 fois seulement il existait des métastases viscérales (1). 

Dans une deuxiéme statistique, encore inédite et portant sur 
451 autopsies pratiquées de 1921 4 1924, on reléve 19 cas de 
cancers, avec 10 métastases viscérales. Ce qui donne, sur un total 
de 53 cas de cancers observés chez le vieillard, 22 métastases 
viscérales. 

Nous avons cru intéressant de rapporter ici ces faits pour sou- 
ligner la fréquence des métastases viscérales par rapport au 
nombre de cancers, chez des sujets n’ayant été objet d’aucun 
traitement. 

Mais pour revenir a la question qui fait objet de cette com- 
munication, on voit que les documents tirés de notre observation 


(1) G. Roussy et R. Leroux. — Statistique de la mortalité par cancer chez 


le vieillard. Bulletin de UAssocialion francaise pour lV'Etude du Cancer, 
2 février 1922, p. 69. 
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personnelle viennent en confirmation de ceux apportés ici-méme, 
a notre derniére séance, par M. Béclére et qui ont trait a la statis- 
tique de M. Wertheimer (de Francfort-sur-le-Main), qui porte sur 
104 cas de cancers de l’utérus, suivis d’autopsie. Parmi ceux-ci 


Cas NON TRAITES LOCALISATION Cas TRAITES 


..Utérus corps.. 
..Utérus-col....... 
..Bouche-Langue.. 
Pharynx......... 


. (Esophage....... 


.-Parolide......... 
Total des cas.......... 29 Total des cas ........ 


(Cas de cancers. 


Métastases viscérales. 10 ez Envahissement ganglion. 


Eavahissement ganglionnaire 9 
Généralisation séreuse 2 
Cas sans mélastase,.. 8 


Métastases viscérales . 


ee Généralisalion séreuse. Généralisation séreuse 
Cas sans métastase ... 


l'auteur a relevé dans 50 cas de cancer de l'utérus non irradiés 
(dont 32 opérés), 27 métastases, soit 54 0/0 et dans 54 cas de can- 
cer irradiés, 26 métastases, soit 48,15 0/0. 

D’ailleurs, la méme discussion que celle qui est soulevée 
aujourd’hui 4 propos des cancers irradiés, le fut autrefois pour 
les cancers enlevés chirurgicalement. Quelques faits isolés 


avaient fait poser, & un moment donné, la question de savoir 


Métastases viscérales. Envahissement gangiionnaire 17 


{ 

| 

| 
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si l’'acte opératoire favorisait ou non le développement des métas- 
tases cancéreuses 4 distance. 

A ce propos nous rappellerons la communication de notre 
trés regretté collaborateur et ami J. Clunet (17 janvier 1910) qui 
ici-méme relevait la fréquence des métastases viscérales chez 
la souris cancéreuse aprés ablation chirurgicale des tumeurs. 

Sur 350 tumeurs de la souris, Clunet ne notait qu’une seule 
fois, & l'autopsie, des métastases pulmonaires. Aprés |’ablation 
chirurgicale de leur tumeur chez 10 souris, il notait 3 fois la 
guérison, 3 fois des récidives in situ, et 4 fois des métastases 
pulmonaires ; ce qui lui permettait de dire que si les métastases 
visibles & Voeil nu sont rares chez les souris qui n’ont pas subi 
d’intervention, elles sont fréquentes, au contraire, chez les sou- 
ris opérées et qui ont survécu. Au cours de la discussion qui 
suivit cette communication, qui, on se le rappelle, suscita une 
certaine émotion, surtout de la part des chirurgiens, Clunet a 
rappelé les faits suivants : 

Si on cherche a reproduire expérimentalement des métasta- 
ses, on constate que : 

1° Les greffes de la méme tumeur faites en un autre point du 
corps, sur des souris porteuses de gros cancers, ne se développent 
pas ou se développent trés peu. 

2° Ces greffes secondaires subissent un développement paral- 
léle et égal & celui de la récidive locale, si l’on enléve la premiére 
masse néoplasique en méme temps qu’on pratique ces greffes. 

Ces faits ne permettent pas d’incriminer l’acte opératoire 
comme agent de dissémination du néoplasme. 

On obtient, en effet, des guérisons définitives chez la souris, 
méme avec des tumeurs dont la virulence est infiniment plus 
grande que celle des tumeurs humaines ; d’autre part les recher- 
ches de Haaland montrent que le semis histologique est pres- 
que constant, en dehors de toute intervention, lorsque les néo- 
plasmes ont atteint un certain volume. 

\’extirpation chirurgicale semble seulement favoriser le déve- 
loppement des embolies néoplasiques viscérales antérieures a 
Yopération et qui, sans elle, n’atteignent presque jamais chez la 
souris, un volume suffisant pour étre constatées a l’ceil nu. 

De tels faits se comprennent aisément si l’on admet I’hypo- 
thése d’Ehrlich de l’immunité athrepsique. 

Nous avons cru utile de rappeler ces faits tirés du domaine 
expérimental, car il nous semble devoir étre pris en considéra- 
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tion dans la discussion actuelle. En effet, l’exérese totale d’une 
tumeur par ablation chirurgicale, ou sa destruction totale et 
compléte par les rayonnements sont pour nous deux phénome- 
nes absolument analogues. Il est donc parfaitement logique de 
faire, 4 propos de la radiothérapie des cancers et du phénoméne 
Ge la métastase, les mémes remarques que faisait autrefois Clu- 
net a propos de l’acte chirurgical. 

Pas davantage, dans l’une ou dans l’autre de ces deux alter- 
natives, la soi-disante libération des cellules néoplasiques dont 
parlent les auteurs n’a été vue ni démontrée jusqu’ici, et le 
phénoméne biologique de la métastase n’est sans doute pas 
encore définitivement éclairci. 

Quoi qu’il en soit les documents que nous apportons aujour- 
d’hui méritent, croyons-nous, d’étre pris en considération dans 
leur ensemble, et ceci d’autant plus qu’ils ont trait 4 des mala- 
des de notre service que nous avons pu suivre cliniquement, 
chez lesquels le traitement a été fait sous nos yeux et dont nous 
avons pu pratiquer l’autopsie compléte. Ces documents montrent 
que les métastases viscérales sont aussi fréquentes, pour ne pas 
dire plus fréquentes, dans les cancers non irradiés et non traités 
que dans les cancers irradiés. 

On ne saurait donc tirer d’observations isolées comme celle de 
MM. Bulliard, Champy et Douay, qui certainement correspondent 
i une coincidence fortuite, des conclusions qui tendraient a 
prouver l’action favorisante de la radiothérapie des cancers, sur 
la production des métastases A distance. 

Les faits que nous avons observés jusqu’ici, plaident nette- 
ment contre cette opinion. 


Discussion 


M. Pierre DELBET. — Le tableau que nous présente M. Roussy 
parait étre d’une lecture un peu difficile. Les explications que 
vient de nous donner M. Leroux montrent qu’il est trés bien 
fait et le rendent parfaitement clair. 

Mais il a le travers de comprendre des cancers trés différents 
par leur topographie et leur anatomie pathologique. Ces faits, 
qui ne sont pas comparables, ne gagnent rien a étre réunis. 

Et puis, M. Roussy a envisagé exclusivement les métastases 
proprement dites. (Les métastases ne sont pas seules 4 nous inté- 
resser. Quand on se place au point de vue des malades, toutes 
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‘les formes de récidive ou de continuation du néoplasme ont 
un égal intérét car elles les tuent. 

Or dans le tableau, si les métastases sont un peu moins nom- 
breuses pour les cancers traités par les radiations que pour 
ceux qui ne lont pas été, les envahissements ganglionnaires 
sont beaucoup plus nombreux. M. Leroux nous dit que les adé- 
nopahties étaient antérieures au traitement. Il en résulte que 
le traitement ne les a pas produites, mais aussi qu'il ne les a 
pas guéries. 

Pour ma part, je ne crois guére que la radiothérapie crée les 
récidives. Il s’agit de savoir si elle les rend plus précoces, plus 
rapides. 

Si l’on veut sortir de la période véritablement angoissante ou 
nous sommes, il ne faut pas envisager séparément les récidives 
locales, les récidives ganglionnaires, les récidives lointaines ou 
métastases ; il ne faut pas découper le malade en tranches. IL 
faut Penvisager en bloc, car tout ce qui le tue a pour lui et pour 
nous, qui le soignons, la méme importance. 


M. Maurice RENAUD. — Le dépouillement de mes protocoles 
d’autopsie de cancéreux m’a permis de dresser le tableau sui- 
vant qui met en évidence la fréquence des métastases viscéra- 
les, dans les cancers les plus répandus et les plus importants 
au point de vue radiothérapique. Je n’ai tenu compte que des 
vraies métastases viscérales, donnant des noyaux visibles a 
ceil nu, et il n’est bien entendu, pas question des propagations 
directes, ni de l’envahissement des lymphatiques par continuité. 


CANCERS NON IRRADIES CANCERS IRRADIES 
Sans Avec Sans Avec 
métastases métastases métastases métastases 
17 1 7 1 
Rectum.......... 5 : 0 0 
Téte et Cou ..... 3 0 : 2 
| 


Ce tableau montre qu'il n’y a pas de grosses différences 
au point de vue de la généralisation, au moment de la mort, 


entre les cancers qui ont ¢té irradiés et ceux qui ne l’ont pas 
été, 


Bunt. pu Cancer 1924. — T. 36. 
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Le rapprochement des lésions et des observations cliniques 
montre d’ailleurs que les métastases viscérales n’appartiennent 
pas nécessairement aux cancers 4 marche rapide. Certaines 
dentre elles restent longtemps latentes et en sommeil. Elles 
n’ont le plus souvent aucune influence sur la marche et la durée 
de la maladie. 

Dans limpossibilité ot nous sommes de préciser le moment 
ct s’est faite leur greffe, il convient d’étre trés réservé quand 
on émet des hypothéses sur les conditions qui président a leur 
apparition et 4 leur développement. 


M. Turrier. — Je me demande si l’application mal faite de 
rayons X sur un malade opéré de cancer du sein n’est pas sus- 
ceptible de provoquer une généralisation intense et rapide. 

J’ai opéré un homme d’une cinquantaine d’années d’un cancer 
du sein. Je sais la gravité spéciale de cette lésion chez homme. 
Je ne suis pas ennemi de la radiothérapeutique, et la preuve en 
est dans le conseil que je donnai 4 ce malade de se soumettre 
aux rayons X. Ancien polytechnicien et bon mathématicien, il 
alla trouver un radiologiste qui devait lui faire une séance par 
mois. La mathématique le poussa a voir quatre radiologistes 
qui s’ignoraient réciproquement, et il fit quatre séances par 
mois. La généralisation fut d’une rapidité que je n’ai jamais 
vue et d’une étendue absolument insolite : le cerveau, la rétine, 
et tous les viscéres furent envahis. 

N’allez pas voir la une contre-indication a la_ radiothérapie, 
mais une indication a la bien faire. 


M. J. BeLor. — Le cas que vient de citer M. Tuffier, prouve 
simplement qu’un traitement mal appliqué peut provoquer des 
accidents graves : en l’espéce son malade a eu une récidive rapide 
peut-étre en relation avec des irradiations trop intenses ; il a eu 
une véritable chance de ne pas voir se compliquer cette récidive 
dune radiodermite grave dont il aurait été seul responsable. 

Les cancers du sein récidivent avec une étonnante et décevante 
fréquence. A cété du cas de M. Tuffier, fort instructif, du reste, 
je citerai celui d’une de mes malades, venue me consulter il y a 
3 ans pour un néoplasme du sein. Je conseillai l’exérése et non 
la radicthérapie. On ne fit aucune irradiation préventive. Cette 
année, c’est-a-dire moins de 2 ans aprés l’intervention, elle pré- 
senta une métastase néoplasique des 4° et 9° cervicales, avec trou- 
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bles de compression et phénoménes parétiques dans le territoire 
du plexus brachial. Des irradiations bien conduites ont amené la 
disparition des troubles moteurs et sensitifs. Une nouvelle métas- 
tase apparait 3 mois plus tard au niveau des 7° et 8° dorsales : 1A 
encore la radiothérapie fait merveille. 

La cicatrice opératoire, l’aisselle, le creux sus-claviculaire soni 
indemnes. Voila un cas de cancer du sein chez une femme jeunc 
qui récidive trés vite par des métastases Osseuses sans avoir recu 
de rayons X: les métastases régressent localement sous l’in- 
fluence des irradiations. Ce résultat est intéressant placer A 
coté de celui rapporté par M. Tuffier. 

Je crois que les doses fortes ne sont pas indiquées dans le 
traitement post-opératoire des tumeurs du sein. L’expérience m’a 
montré que, dans ces cas, la dose moyenne de rayonnement 
filtré convenablement est celle qui donne les meilleurs résul- 
tats. Je ne l’ai jamais vu provoquer de pullulation et les réci- 
dives sont moins fréquentes et moins rapides. Je ne dépasse pas 
3.000 R. par secteur et j’étale sur 3 4 4 semaines cette dose ; je 
filtre sur 0.05, zine et aluminium. Je crois, en effet, qu'il faut 
accorder un rodle trés important a l’action du stroma conjonc- 
tif et que des irradiations trop intenses risquent de diminuer 
sa réaction de défense. I] semble que, dans ces cas, il faille cher- 
cher a stimuler l’action du tissu conjonctif plutot que de cher- 
cher a détruire des éléments néoplasiques 4 un stade évolutif 
certainement peu radiosensible. 


M. TuFrFiER. — Le fait qui nous est rapporté par M. Belot n’a 
rien de commun avec celui que je vous ai présenté. M. Belot 
a irradié avec succés une métastase vertébrale d’un cancer du 
sein ; j’ai vu de ces cas. Nous savons trés bien que des métasta- 
ses peuvent étre sensibles aux rayons X. 

Dans mon observation, c’est la cicatrice méme de |’opération 
qui, irradiée d’une facon incorrecte, a provoqué l’apparition 
immeédiate et intense du néoplasme dans tous les organes. 

Rien ne prouve qu’une de ces métastases n’aurait pas été 
influencée par les rayons X. 

Il n’y a done rien de commun entre les deux observations. 


M. R. Proust. — La communication de MM. Roussy et Leroux 
apporte une contribution d’une valeur considérable 4 la redouta- 
ble question de l’action excitante A distance de la radiothérapie. 


| 
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Il est incontestable que quand nous voyons apparaitre les métas- 
tases A distance aprés une application radiothérapique qui a plus 
ou moins fait disparaitre la lésion initiale, nous avons une ten- 
dance toute naturelle a croire que l’action curatrice a pu malheu- 
reusement s’accompagner d’une action excitatrice 4 distance et 
c’est pourquoi il est si important qu’un travail impartial et 
complet puisse venir nous renseigner sur la fréquence de ces 
mémes métastases en l’absence de tout traitement radiothérapi- 
que. C’est pourquoi je considére que la contribution que nous 
apportent MM. Roussy et Leroux aujourd’hui est de la plus haute 
importance. Il me semble, en effet, ressortir de cette statistique 
si minutieusement établie, que la fréquence des métastases a dis- 
tance n’est nullement augmentée par l’application d’un_ traite- 
ment radiothérapique, et c’est la, je crois, un point qui est un 
véritable apaisement pour beaucoup d’entre nous. 

Il est juste, toutefois, de reconnaitre que si cette statistique 
nous prouve que, dans l’ensemble, la radiothérapie n’est pas géné- 
ratrice de métastases, elle ne nous prouve pas qu'elle ne puisse, 
dans certains cas, exagérer le développement de celles-ci. Dans le 
cas qui nous a été rapporté par M. Tuffier et interprété par 
notre collégue Belot, il semble bien que des excés de doses mani- 
festes (tenant non pas 4 une mauvaise technique des diverses 
radiothérapeutes qui ont soigné ce malade, mais a lignorance 
voulue dans laquelle le malheureux patient les a entretenus des 
traitements jusqu’alors pratiqués), ont été donnés et ont 
entrainé une dissémination rapide du néoplasme. 

Je crois pour ma part, en effet, que de méme que des doses 
trop faibles au niveau de la tumeur ont un pouvoir excitant et 
par une répétition mal comprise peuvent augmenter sur place 
le volume de cette derniére ; de méme de trop grands excés de 
doses peuvent exciter 4 distance des métastases déja existantes : 
c’est art du radiothérapeute, art souvent trés difficile, de tacher 
' d’évoluer entre ces deux dangers également redoutables et pro- 

duits ’un par l’hypodose et l’autre par l’hyperdose. 


M. Pierre DeLBeT. — M. Belot nous dit que le malade de 
M. Tuffier n’a eu que ce qu’il méritait. 

Il aurait raison si le malade avait eu une radiodermite 
grave. Mais il n’en a pas eu. Ce qui s’est produit, c’est une géné- 
ralisation extraordinairement rapide et diffuse. 

Or a l’époque ou cela s'est passé, car le cas de M. Tuffier, qu'il 
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a déja publié, est relativement ancien, tout le monde lui aurait 
dit qu’en se faisant traiter par quatre radiothérapeutes dont 
chacun ignorait ce que faisait autre, il s’exposait a des lésions 
graves de la peau, mais personne ne lui aurait dit qu’il s’expo- 
sait 4 mourir plus vite de son cancer. 

Et c’est 1a ce qui rend si angoissant le probléme actuel. 

Ne pas guérir les malades est une chose douloureuse, mais il 
est singuli¢rement plus terrible d’accélérer leur perte. 

Or il semble que, pour certains cancers, la radiothérapie 
excessive en intensité ou en quantité accélére les récidives. 
M. Béclére me disait récemment que pour les cancers du sein 
les radiothérapies trop intensives sont néfastes. Et de cela, il 
faut bien le dire, nous n’avons pas l’explication. 

Si nous comprenons ou croyons comprendre que les doses 
insuffisantes excitent les cellules cancéreuses, le fait que les doses 
excessives ont le méme résultat, alors que les doses moyennes ne 
l’auraient pas, a quelque chose d’effarant. 

Faut-il se rallier a opinion de Murphy, qui estime que les 
radiations n’ont aucune action sur les cellules cancéreuses ? Les 
récentes expériences publiées par Maisin sont tres impression- 
nantes, mais elles ne me paraissent pas plus satisfaisantes, car 
elles rendent d’autres faits inexplicables, par exemple la fonte 
rapide de certaines tumeurs sous l’influence des radiations. 

En somme, comme je le disais, dans une de nos précédentes 
séances, les traitements par les radiations passent par une 
période troublée, angoissante, et il est bien désirable que des 
statistiques précises nous en fassent sortir le plus rapidement 
possible. 


Les fonctions rénales chez les cancéreux 
Leur exploration au point de vue pronostique 


Par Maurice RENAUD 


(Celle communication sera complelée ullérieurement 
el parailra en enlier dans un prochain numéro). 


La cholestérine dans les tumeurs malignes 


Par A.-H. ROFFO (Institut du Cancer, Buenos-Aires) 


Aujourd’hui l’étude des tumeurs malignes fait partie inte- 
grante du domaine conquis par la Chimie investigatrice. Celle-ci 
réussira-t-elle & faire mieux connaitre le métabolisme de cer- 
taines substances et & mieux expliquer le développement anor- 
mal de la cellule ? On est certes fondé a l’espérer. Les expérien- 
ces réalisées sur le cancer des animaux, ont, non seulement, 
facilité les investigations sur le cancer humain, mais elles ont 
encore permis d’étudier les relations qui existent entre la diété- 
tique et les néoplasmes. Déja Haaland, grace 4 certaines régles 
auxquelles il soumit l’alimentation d’animaux porteurs d’une 
tumeur transplantée, a pu noter l’effet produit sur le dévelop- 
pement de cette tumeur. Yanovics a aussi observé que lin- 
fluence de l’alimentation se manifestait proportionnellement 4 
la quantité des aliments absorbés ; et, de plus, que l’influence 
dune méme alimentation, se manifestait plus ou moins rapi- 
dement sur les tumeurs de tels animaux selon la diversité de 
leurs espéces pathologiques. 

Quand 4a la suite d’un trouble dans la fonction nutritive, il 
vient a se produire une substance capable de provoquer dans 
une cellule un excés de croissance, c’est-a-dire le développement 
de la néoplasie, laltération morphologique de la cellule dénonce 
a coup sir le trouble survenu. I] est donc hors de doute que les 
études et les investigations actuelles sur le métabolisme des 
graisses en général et spécialement des lipoides offrent une 
importance capitale. 

Or, parmi les lipoides, la cholestérine attire l’attention parti- 
culiérement. Elle est partie intégrante de tout tissu, méme 
dans le cas ot l’alimentation est supprimée, comme |’a constaté 
Morazzi chez les animaux soumis au sommeil hivernal, méme 
dans le cas ot l’inanition est provoquée. La connaissance de son 
origine endogéne a donc la plus haute valeur. 

On rencontre, il est vrai, dans l’étude des lipoides, a cété des 
faits fondamentaux, d’autres faits contradictoires et certains res- 
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tés jusqu’é présent hypothétiques. Peu importe. Le rdie de la 
cholestérine dans certains processus pathologiques (infections, 
grossesse, etc.), se manifeste également dans les néoplasmes. 

Toute cellule en activité vitale contient de la cholestérine. 
Celle que le sang contient lorsque son état est normal 
est constante, mais elle varie, si son état subit certaines mo- 
difications, Alors la fixation existe en des tissus déterminés. Ce 
sont ces tissus déterminés qui se prétent actuellement a |’étude 
des troubles apportés par leur métabolisme dans les états patho- 
logiques spéciaux. L’existence de la cholestérine dans le proto- 
plasme de la cellule normale démontre d’une part, l’importance 
quelle a comme corps gras, pour la vie et la nutrition de cette 
cellule, et, d’autre part, comme conséquence du métabolisme 
organique, importance beaucoup plus grande qu'elle prend 
dans les cellules néoplasiques par suite de l’active reproduction 
qui les caractérise. 

Parmi tous les lipoides, la cholestérine, mérite le plus d’étre 
étudiée attentivement au point de vue biologique, non seulement 
a cause de sa propriété anti-infectieuse, mais aussi 4 cause des 
relations qu’elle a avec le développement de la cellule et des 
néoplasies. 

Que la cholestérine est réellement un élément qui contribue a 
la prolifération des cellules, c’est 1a un phénoméne déja démon- 
tré par Ellis et Gardner, lorsqu’ils ont déterminé la quantité 
de cholestérine contenue dans un jaune d’ceuf et observé sa raré- 
faction 4 mesure que l’embryon augmentait de volume (1). 

Cependant cette action de la cholestérine sur la prolifération 
cellulaire n’a pas encore été parfaitement établie, puisque les 
expériences des auteurs précités paraitraient démontrer qu'il 
s’agit d’une action consistant plutot 4 fournir l’élément nutri- 
tif, aussi nécessaire 4 la production des cellules qu’a celle des 
néoplasmes. 

Déja dans des travaux antérieurs (2)-(3), nous nous som- 


(1) G. Etuis et J.-A. Garpner. — The origen and destiny of Cholesterol in the 
animal organism. Journ. of the Chemical Soc., p. 958, 1912 (pour la diéte). 

G. Exuis et J.-A. Garpner. — Origen and destiny of Cholesterol in the 
animal organism. Journ. of the Chemical Soc., p. 275, 1912. 

Ch. Dorée and J. GarpNer. — Absortion of Cholesterol. 

G.-W. Extuis and J. GAnpNer. — Cholesterol of eggs and chiks. Journ. of the 
Chem. Soc., p. 498, 1912. 

(2) A.-H. Rorro y N. Gatto. — Contribucion al quimismo de los tumores. 
Prensa Medica Argentina, 1914. 

(3) A.-H. Rorro y N. Gatto. — Composici6n quimica del carcinoma trasplan- 
table. Prensa Medica Argentina, 1914. 
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mes occupés de la composition chimique des tumeurs. En con- 
tinuant nos investigations spéciales sur ce qui se rapporte a la 
cholestérine (1), nous avons obtenu les résultats qui font l’objet 
de cette premiére communication. 

La quantité totale de cholestérine contenue dans le sarcome 
et le carcinome a été variable (2), accusant toujours une forte 
augmentation. Les dosages effectués selon la méthode de Grigaut 
donnent le chiffre minimum de la matiére a |’état sec, afin d’évi- 
ter les données fort inexactes dues a la présence de leau, qui 
dans certaines tumeurs s’éléve a 85 0/0. 


Voici nos résultats : 


TyPeE DE LA TUMEUR EVOLUTION Pops | 
D'EXTRAIT A LETAT SEC °/, 
Carcinome....... 42 jours 58 sogr. 3,10 gr. | 
Sarcome......... 23 — 280 4,50 — 
45 — 61 3,95 — 
30 — 51 5,10 — 
Carcinome....... 40 — 25 — 2,55 — 
19 — 10 2,59 — 
Sarcome......... 238 — 19,11 — 2,60 — 
1 — 20,01 — 3,30 — 
62 — 40,23 — 
65 — 48 — 4,15 — 
28 — 27,55 — 3,80 — 
20 — 25,12 — 4,331 — 
19 — 28,11 — 5,568 — 
20 — 30,15 — 4,73. — 
14 — 15 9,306 — 
19 — 18,25 — 7,284 — 
20 — 20,12 — 6,362 — 
2 — 22,11 -- 6,014 — 
19 — 20,50 — 10,309 — 
Carcinome....... — 32,70 — 3,19 — 
31 — 35 2,50 — 
(1) A.-H. Rorro. — La cholestérine et la croissance des tissus. Congrés de 
Physiologie. Paris, 1920. 
(2) A.-H. Rorro. — Diagnéstico Biolégico del Cancer. Cancer experimenta- 


Inmunidad. Relator de la primera Conferencia Sud Americana de microbio légico 
e Higiene, 1916. 


LA CHOLESTERINE DANS LES TUMEURS MALIGNES 503 


DE LA TUMEUR EvoLutrion a ame 
Carcinome....... 36 — 0 — 2,85 — 

30 — 27,35 — 3,18 — 

— 23,50 — 269 -- 

2 — 30 3,18 
Sarcome......... — 19,75 — 3,50 — 

— 30,25 — 3,70 — 

20 — 27,45 — 3,13 — 

20 25,10 — 3,239 — 

20 — 20 2,69 — 

20 — 22,51 — 3,01 — 

20 — 42,70 -- 2,10 — 

sell 20 — 52,20 — 3,80 — 

20 — 422 — 3,65 — 


Comme on le voit, selon les résultats ci-dessus, la cholestérine 
extraite 4 l’état sec offre un pourcentage peu variable : les chif- 
fres les plus élevés ise rapportent aux tumeurs récentes, en pleine 
croissance, n’ayant aucune zone de nécrose. 

Dans les dosages qui suivent on voit nettement la localisation 
de la quantité de cholestérine en relation avec la croissance du 
tissu ; on l’a constaté sur deux tumeurs, le sarcome et le car- 
cinome, arrivées aprés 35 jours 4 un grand développement, et 
pour cette investigation on a pris ‘sur la zone périphérique une 
portion de matiére compacte et en pleine végétation et sur la 
zone centrale une autre portion de matiére nécrosée. 


Sarcome carcinome 

42,531 g. 39.511 g. 

Portion périphérique ........ 4,30 0/0 5,80 0/0 

Portion nécrosée ............ 3,80 0/0 4,11 0/0 


Nous croyons encore bien plus intéressants les résultats obte- 
nus par le dosage de la cholestérine totale d’un animal entier 
en relation avec la cholestérine contenue dans les tumeurs. 
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Cholestérine du rat blane totale pour cent de matiére a l'état sec 


Rat a 1/ETAT NORMAL 


RAT PORTEUR DE TUMEUR (1) 


Poids Cholestérine Poids Cholestérine 
180) sogr. 1,105 205 gr. 1,255 
82,25 — 0,6324 » 195 — 1,255 » 
116 — 0,6584 » 202 — 1,441 » 

j 172 — 1,177 » 
120 — 1,515 » 
M = 1,504 


Cholestérine trouvéee dans le sérum du rat blane 


Rat A UETAT NORMAL ET A JEUN RAT AVEC TUMEUR 

Poids Cholestérine pour 0/00 Poids Cholestérine pour 0, 
303 gr 0,420 180 gr. 0,645 
169 — 0,495 200 — 0,701 
a1 — 0,370 150 — 0,79 
160 — 0,355 201 — 2,41 
0,375 — 0,98 
167 — 0,73 258 — 1,33 
136 — 0,78 150 — 0,90 
145 — 0,72 160 — 0,85 
186 — 0,22 171 — 0,90 
97 0,65 « 
on — 0,615 M = 1,03 
90 — 0,549 

M = 0,52 


Cholestérine totale trouvée dans la capsule stprarénale du rat blane 
pour cent de maliére a Ueétal sec 


QUANTITE ABSOLUE DE 
CHOLESTERINE 


0/0 


Poids de l'animal 


0,00049 gr. 
0,00065 — 
0,00037  — 


Rals normaux 


0,71 gr. 
0,95 — 
0,83 


167 gr. 
107 — 


(1) Dosage de la cholestérine totale de l’animal complet, sans la tumeur. 
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QUANTITE ABSOLUE DE | 


| 0/0 Poids de lanimal 
| Rats normaux 
0,00032 — 0,69 — 99 — 
0,00028 — 0,36 — 152 — 
0,00031 — | 0,72 — | 167 — 
0,00025 — | 0,63 — | 108 — 


0,00091 gr. 1,J2 gr. 108 gr. 
0,00076 — 150-— 
0,00075 — 1,2 — 170 — 


| 
| 
| 
| Rats en gestation 
| 


Cholestérine lotale trouvée dans la capsule suprarénale du rat blane 
porteur de lumeur 


QUANTITE ABSOLUE DE 
CHOLESTERINE 
Sarcome du péritoine . 0,00057 gr. RY gr 
Carcinome............ 0,00069 — 11 — 
0,C0060 — 0,92 — 
0,0007  — 1,08 — 


Relation entre la quantité de cholestérine dun animal porteur de tumeur 
et la tumeur elle-méme, pour cent de maliére a l'état sec 


| ANIMAL COMPLET TUMEUR 
— 
Poids Cholestérine Variété Poids Cholestérine 
| totale 0/9 m. s. de tumeur totale 0/9 m. s. 
120 gr. 1,150 Sarcome 30 gr. 3,15 = 2,74 
210 — 1,125 | Carcinome 50,12 — 3,80 = 3,37 | _ 
205 — 1,235 — 18,51 — 4,11 = 3,28 |= 
200 — 1,151 — 21,17 — 3,31 = 2,70 | § 
195 — 1,134 — 8,10 — 3,91 =3,44 [5 
1,201 Sarcome 30,12 — 3,18 = 2,64] 
202 — 1,441 29,15 — 3,05 = 2,11 | 
200 — 1,393 _ 32,70 — 3,19 = 2,29 
172 — 1,177 400 — 3,11 = 2,64) 
211 — 1,181 3 — 2,50 = 2,11) 3 
116 — 0,6584 — 2,056 = 3,11 | 
106 — 0,835 ~ 17. — 1,914 = 2,92 | > 
140 — 0,683 = 2,132 = 3,4 = 
M = 1,106 M = 3,011 
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C’est-a-dire que la tumeur contient prés de trois fois plus de 
cholestérine pour cent de matiére a l'état sec, que l’animal tout 
entier. 


Moyenne de la teneur en colesterine chez les rats blancs. 


ISerum 
Rats normaux 0.52% ms. 
Rats avec tumeur 1.03 “fe ms. 
I Dosage de tout lorganisme 


Normaux 0.76 %e de M.S 
Rats avec tumeur (mesure 1.304% 
de ‘animal entier sans tumeur) de M.S. 


capsules supra renales 
de rats normaux 0.69% m.s. 
de rats avec tumeur 4.07 %em.s. 
TV Rats avec tumeur 
Rats complets sans la tumeur 1.106%m.s. : 
Tumeur des mémes rats 3.01 “ems. 


Fie. 1. 


Ces résultats mettent en évidence deux faits : la présence d’une 
trés grande quantité de cholestérine dans le tissu néoplastique 
et le réle d’organes déterminés, spécialement le réle des capsules 
suprarénales, plus chargées de cholestérine chez les animaux 
porteurs de tumeurs intervenant pour activer le métabolisme 
de ce tissu. C’est pourquoi nous avons été amenés a soumettre 
diverses séries d’animaux 4 une alimentation sans cholestérine. 

Pour cela on a extrait au moyen de l’alcool et de I’éther, la 
cholestérine du mais, et celui-ci, aprés examen préalable, a servi 
pour le régime auquel ils ont été soumis suivant les indications 
et avec les résultats qui figurent aux tableaux ci-dessous : 


Série lL. — Nourriture sans cholestérine ; résultats chez des rals 
avec sarcome fuso-cellulaire de 8 jours de développement 


GRoOsSsEUR 
Poips DE IMEC GROSSEUR 
| DE VIE FIN DE A LA FIN DE 
REGIME 
1 140 gr. 22 120 gr. 12gr.| 0,5 >< 0,5 33 
2 170 — 15 120 — 10— | 15><2 259 
3 150 — 24 100 — 7—| 1,5 > 0,5 15 
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Série If. — Nourriture complete ; résultats chez des rats avec la méme lumeur 
ef le méme temps de développement que les précédents, pour le controle 


au Poips bE P PoIps DE LA Powws DE La 
Rory [COMMENCEMENT] JOURS | LANIMAL ALA rumecrn au | TUMEUR A LA 
DE DE VIE FIN DE DE coMMENCEMENT FIN DE 
| 1 200 gr. 19 120 gr. 35 gr. E><2 6x3 
2 200 — 15 120 — 22 — 2x 1,5 53 
3 — 30 5>< 312 


Série Il. — Régime sans cholestérine, 8 jours avant la greffe 
du sarcome fuso-cellulaire 


| Porps au Joons Poips DE L’ANIMAL Pots GROSSEUR DE LA 
|| Rats | COMMENCEMENT DE) ALA FIN DE DE LA | TUMEUR A LA FIN 
| L’EXPERIENCE L°EXPERIENCE | TUMEUR DE L’EXPERIENCE 

1 100 gr. 36 61 gr. 6 gr. a< 2 

105 — 41 75 — 12 — 
| 3 100 — 34 82 — 8 — 2>x< 2 


SERIE IV. — Régime sans cholestérine 3 jours avant la greffe 
du sarcome fuso-cellulaire 


=] 
| 

Porps au DE L’ANIMAL! Potps DELA| GnrossEUR DE LA 

| Rats COMMENCEMENT ne is A LA FIN DE TUMEUR TUMEUR A‘LA FIN) 

| DU REGIME ‘| EXPERIENCE |DEVELOPPEE; DE L'EXPERIENCE | 

| | 

i 

| 1 150 gr. 30 140 gr. 85 gr. | 3,5 >< 2 

| 2 100 — 50 86 — | 25 

| 100 60 116 — 26 — 5,5 (1) 

| 


De l’examen des résultats ci-contre, il découle d’abord que dans 
lorganisme la cholestérine se trouve en augmentation au com- 
mencement méme du développement de la tumeur, dans _ les 
organes, considérés comme sources endogénes ; capsules surré- 
nales et autres organes indiqués par les dosages de l’organisme 


(1) Ce rat avait, aprés vingt jours, une tumeur de la grosseur 1,5 >< 2; depuis 
lors on l'alimente au régime complet, et la tumeur s'est développée par comparaison 
avec les autres dans la forme qui est indiquée et son volume atteint le double 
_ par rapport aux précédeates. Il est placé le premier dans la photographie. 


| 
| 


Serie I 


pement des tumeurs 
ly de leur grosseur 


Serie I 


des tumeurs 
‘ly de leur grosseur 


@ 
Grosseur au Grosseur Grosseur av Grosseur 
commencement 4 la fin commencement 4 lafin. 
de Vexperience. de Vexpérience. de Vexpérience de l'experience. 
Fig. 2. 
Serie II Serie IV 


Developpement des tumeurs 
leur grosseur 


Grosseur ata fin 
de l'expérience. 


Développement des tumeurs 
‘Jy de leur grosseur 


Grosseur ala fin 
de |'experience. 


Fig. 3. 


78a pos aT ay sa aT ap auiaisiod] a} pos oT 
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\ 
# 
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total. Il en découle encore que cette augmentation se trouve aussi 
dans le sang, hypercholestérinémie ; et que l’on peut voir la 
un état intermédiaire entre sa production et sa fixation. 

On observe enfin que la suppression d’une des sources produc- 
trices de cholestérine (il \s’agit de la source exogéne), influe 
considérablement sur la croissance des tissus de lanimal et 
plus spécialement sur celle des tissus de la tumeur. 

Si, lorsque est instituée la diéte sans cholestérine la tumeur 
avait déja commencé sa croissance, son développement devient 
rachitique et a égalité de temps, elle n’atteint pas la moitié du 
volume qu’ont les tumeurs des animaux de controle (séries I et 
II). Les effets sont plus accentués encore si la diéte a devancé de 
quelques jours la transplantation de la tumeur. (voir séries III 
et IV). Dans cette derniére série il est intéressant de comparer 
le troisitme animal(1) avec les autres: car, soumis depuis 
20 jours 4 l’alimentation intégrale, la tumeur qu’il présente s’est 
rapidement développée. 

Ces premiers essais, que nous continuerons sur une plus 
grande échelle, établissent done que la cholestérine a une impor- 
tance trés spéciale comme élément constitutif des tissus et du 
sang, et qu’elle parait jouer un role primordial dans la prolifé- 
ration des cellules. En attendant de nos recherches futures les 


meilleurs résultats, on comprend déja facilement quels sérieux 
avantages on pourra obtenir, si l’on soumet l’organisme et par 


conséquent la tumeur a une diéte entravant linversion de la 
cholestérine et s’opposant ainsi 4 la croissance de la tumeur. 


(1) Le premier dans la photographie. 


Contribution a l’étude de l’hérédite cancéreuse 
chez la souris “ 


Par A. DE COULON et L. BOEZ 


De nombreux auteurs se sont occupés du role de l’hérédité 
dans le cancer. Fyzzer (1909), Bashford et Murray dans divers 
travaux sont arrivés 4 la conclusion que le facteur hérédité joue 
un réle prépondérant dans la transmission de cette maladie. 
Leeb et Lathrop, en étudiant le probleme de lhérédité chez la 
souris blanche, ont observé des lignées de souris, comprenant 
les unes un pourcentage élevé, les autres un pourcentage faible 
de souris cancéreuses. Ces derniéres années, Miss Slye a repris 
cette question et dans une série de travaux est arrivée 4 la con- 
clusion que ’hérédité cancéreuse est indiscutable chez la souris. 
Cette hérédité semblerait méme étre spécifique quant au type 
histologique de la tumeur. 

A Vinstigation de notre maitre, le Professeur Borrel, il nous 
a paru intéressant de reprendre cette question et d’étudier le 
role de ’hérédité dans le cancer spontané de la souris blanche. 

Nous possédons a l'Institut d’Hygiéne de Strasbourg un im- 
portant élevage de souris, dont la plupart des ascendants pro- 
viennent de I’Institut Pasteur de Paris, les autres d’éleveurs 
parisiens. Au mois de septembre 1921, nous avons isolé une 
souris femelle pleine, avec tumeur spontanée de la mamelle. 
Immédiatement aprés la naissance, les petits de la mére cancé- 
reuse furent séparés et allaités par une femelle non cancéreuse. 
Inversement les petits de cette derniére furent allaités par la 
souris cancéreuse. Nous avons ainsi opéré pour éliminer le fac- 
teur hypothétique de la contagion d’animal 4 animal. Seuls les 
petits de la souris cancéreuse élevés par la souris non cancéreuse 
ont survécu. La souris cancéreuse, vu son état cachectique, n’est 
pas parvenue a élever les petits qui lui ont été confiés. Nous 
avons opéré d’une facon identique au mois de juillet 1922 avec 
une portée issue d’une nouvelle souris cancéreuse. 


(1) Communication faite 4 la séance du 19 mai 1924. 
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Les descendants de ces deux souris cancéreuses ont été croi- 
sés entre eux. Tous les mois nous avons inspecté cette descen- 
dance et noté les souris et les cages dans lesquelles se trouvaient 
des femelles avec des tumeurs spontanées. Au fur et & mesure 
que le nombre des souris augmentait nous avons formé de 
nouvelles cages. Les premiéres cages formées comprennent les 
numéros de 77 a 89. Ces cages étaient en bois et faisaient partie 
d’une méme armoire. Chacune de ces cages comptait 2 ou 3 ma- 
les et 7 ou 8 femelles adultes, plus les petits. Dés que ce nombre 
de souris était dépassé, on formait de nouvelles cages en prenant 
soin de noter la cage initiale afin de pouvoir ainsi suivre l’ascen- 
dance. Les cages allant du numéro 1 a 66 étaient en verre, elles 
ont été formées du 15 avril 1923 jusqu’a ce jour ; elles conte- 
naient 2 males, 4 femelles, plus les petits. Nous rapportons ci- 
aprés le résumé des faits observés, en indiquant la date de la 
formation des familles nouvelles, ainsi que le ou les numéros 
des cages dont elles proviennent, l’apparition, la localisation et 
le numéro des tumeurs que nous avons observées, 


Tableau I 


Cage 87. — Formée en octobre 1921 par les petits issus de mére can- 
céreuse et nourris par souris non cancéreuse. Dans cette cage 
depuis sa formation nous avons observé 4 cas de tumeur 
spontanée : 1° janvier 1922 une femelle tumeur vulve [1] *; 
1** mars 1923 une femelle tumeur vulve [8] ; 1° mars 1923 
une femelle tumeur vulve [9] ; 15 juillet 1923 une femelle 
tumeur nuque. 

Cage 77. — Formée le 15 juillet 1922 par les petits issus de mére can- 
céreuse et nourris par souris non cancéreuse. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 78. — Formée a partir de la cage 77 le 1° janvier 1923 ; le 20 fe- 
vrier 1924 il y a une femelle avec tumeur inguinale [32]. 

Cage 79. — Formée le 15 avril 1923. Jusqu’a ce jour il n’y a jamais 
eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 80. — Formée le 15 avril 1923 a partir de la cage 87. Dans cette 
cage depuis sa formation nous avons observé 3 cas de 
tumeurs spontanées : 15 septembre 1923 une femelle tumeur 
inguinale (droit) [16] ; 20 octobre 1923 une femelle tumeur 
inguinale (droit) [21]; le 20 décembre 1923 une femelle 
tumeur vulve [24}. 


(1) Les chiffres entre parenthése indiquent les numéros d’ordre des souris 
a tumeur spontanée. 


L’HEREDITE CANCEREUSE CHEZ LA SOURIS 513 


Cage 81. — Formée le 15 avril 1923 a partir des cages 87 et 77. Dans 
cette cage depuis sa formation nous avons observé 1 cas de 
tumeur spontanée : 20 décembre 1923 une femelle tumeur 
épaule [25]. 

Cage 82. — Formée le 15 novembre 1922, a partir des cages 77, 87 et 
90. Il n’y a jamais eu de tumeur dans cette cage. 

Cage 83. — Formée le 1° aodt 1922, a partir de la cage 87. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu deux cas de tumeurs spon- 
tanées : 15 octobre 1922 une femelle tumeur inguinale [4] ; 
15 novembre 1922 une femelle tumeur inguinale [5]. 

Cage 88. — Formée le 1° juillet 1922, a partir de la cage 87. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu 3 cas de tumeurs 
spontanées : 30 aotit 1922, femelle tumeur épaule et 
femelle tumeur inguinale [3] ; 1° mars 1923 femelle tumeur 
cuisse [10]. 

Cage 89. — Formée le 1° aott 1922, a partir de la cage 87. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu 4 cas de tumeurs sponta- 
nées : le 15 novembre 1922 une femelle tumeur inguinale (6); 
le 15 juin 1923 une femelle tumeur cou [14], une femelle 
tumeur inguinale [15] ; le 20 janvier 1924 une femelle tumeur 
inguinale et vulve [28]. 

Cage 90. — Formée le 30 aoit 1922 a partir Ges cages 77 et 88. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu 3 cas de tumeurs 
spontanées : 15 mai 1923 une femelle tumeur aisselle [13] ; 
le 20 octobre 1923 une femelle tumeur cou [20] ; le 20 no- 
vembre 1923 une femelle tumeur cou [22]. 

Cage 91. — Formée le 30 aout 1922, a partir de la cage 88. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu 2 cas de tumeurs sponta- 
nées: le 1°. mars 1923 une femelle tumeur cuisse [11] ; le 
15 mai 1923 une femelle tumeur cuisse [12]. 

Cage 86. — Formée le 1° octobre 1922, 4 partir de la cage 77. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu 1 cas de tumeur 
spontanée : le 20 janvier 1924 une femelle tumeur vulve [33]. 

Cage 85. — Formée le 15 octobre 1922, a partir de la cage 86. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu 1 cas de tumeur 
spontanée : le 10 janvier 1923 une femelle tumeur cuisse [7]. 

Cage 84. — Formée le 15 novembre 1922 a partir de la cage 88. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

Cage 1. — Formée le 15 avril 1923 4 partir des cages 85 et 90. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu 1 cas de tumeur 
spontanée: le 15 septembre 1923 une femelle tumeur 
cuisse [18]. 

Cage 2. — Formée le 15 avril 1923 a partir de la cage 78. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 
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Cage 3. — Formée le 15 avril 1923 a partir de la cage 77. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 4. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 80. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu 1 cas de tumeur sponta- 
née: le 20 janvier 1924 une femelle tumeur cou [29]. 

Cage 5. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 81. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 6. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 89. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 7. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 80. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 8. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 88. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 9. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 82. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 10. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 90. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 11. — Formée le 15 mai 1923 a partir de la cage 90. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 12. — Formée le 15 juin 1923 a partir de la cage 79. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur sponta- 
née: le 20 novembre 1923 une femelle tumeur cuisse [23]. 

Cage 13. — Formée le 15 juin 1923 4 partir de la cage 1. Dans cette 
cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur spon- 
tanée : le 20 décembre 1923 une femelle tumeur vulve [26]. 

Cage 14. — Formeée le 15 juin 1923 a partir de la cage 85. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 15. — Formée le 15 juin 1923 a partir de la cage 86. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 16. — Formée le 15 juillet 1923 a partir de la cage 77. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur 
spontanée : le 15 septembre 1923 une femelle tumeur vulve 
[19]. 

Cage 17. — Formeée le 15 juillet 1923 4 partir de la cage 81. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur 
spontanée: le 20 janvier 1924 une femelle tumeur aisselle 
{30}. 

Cage 18. — Formée le 15 juillet 1923 4 partir de la cage 81. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 19. — Formée le 15 juillet 1923 a partir de la cage 2. Jusqu’a 
ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette 
cage. 

Cage 20. — Formée le 15 juillet 1923 a partir de la cage 4. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans cette cage. 

Cage 21. — Formée le 15 juillet 1923 4 partir de la cage 5. Dans cette 
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Cage 22. 


Cage 23. 


Cage 24. 


Cage 25. 


Cage 26. 


Cage 27. 


Cage 28. 


Cage 29. 


Cage 30. 


Cage 31. 


Cage 32. 


Cage 33. 


Cage 34. 
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cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur spon- 
tanée : le 20 février 1924 une femelle tumeur vulve [34]. 
— Formée le 15 juillet 1923 a partir de la cage 8. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur dans cette cage. 

— Formée le 15 juillet 1923 a partir de la cage 9. Jusqu’a ce 
jour il n’y a jamais eu de tumeur dans cette cage. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 82. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur 
spontanée: le 20 décembre 1923 une femelle tumeur 
épaule [27]. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 78. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 85. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formeée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 79. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formeée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 83. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. ; 

— Formeée le 15 septembre 1923 4 partir de la cage 77. Jus- 
gu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 2. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formeée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 5. Dans 
cette cage depuis sa formation il y a eu un cas de tumeur 
spontanée: le 20 janvier 1924 une femelle tumeur ingui- 
nale [31]. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 6. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formée le 15 septembre 1923 a partir de la cage 9. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 

— Formée le 15 septembre 1923 4 partir de la cage 21. Jus- 
qu’a ce jour il n’y a jamais eu de tumeur spontanée dans 
cette cage. 
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Cage 36. — Formee le 20 oct. 1923 a partir de la cage 78 | 


Gara. 20 oct. 1923 ign cage 81 
Cage 38. — -- 20 oct. 1923 -- cages 4 et 7 | ; 
Cage 39. — — 20 oct. 1923 — cages 8 et 9 Ea 
Cage 40. — — 20 oct. 1923 — cage 10 | 5 
Cage 41. — 20 oct. 1923 cage 17 
— 20 oct. 1923 cage 19 
20 oct. 1923 cage 21 
—- — 20 oct. 1923 cage 22 
Cage 45.— 20 oct. 1923 cage 86 
Cage 46. — 20 oct. 1923 cage 89 
Cage 47.— — 20 nov. 1923 cage 82 
Cage 48. — —— 20 nov. 1923 a cages 77 et 78 5 
Cage 49. — — 20 nov. 1923 — cage 4 2 
— 20 nov. 1923 cage 10 
Cage 51. — 20 nov. 1923 cage 20 
Cage 52. — — 20 déc. 1923 — cage 85 = 
— 20 déc. 1923 cage 25 
Cage 54, — 20 déc. 1923 cage 28 
Cage 55. — — 20 fév. 1924 _ cage 18 & 
Cage 56. — — 20 fév. 1924 — cage 19 a 
— 20 fév. 1924 cage 22 
Cage 58. — 20 fév. 1924 cage 24 
Cage 59. — —- 20 fév. 1924 - — cage 25 5 
Cage 60.— — 20 fév. 1924 cage 28 
— 20 fév. 1924 cage 31 
20 fév. 1924 cage 38 
— — 20 fév. 1924 (ite cage 41 
Cage 64. — 20 fév. 1924 cage 44 
Cage 65. — _- 20 fév. 1924 a= cage 46 

Cage 66. — — 20 fév. 1924 — cage 53 | 


Des 81 cages dont se compose actuellement la descendance 
des deux souris cancéreuses, 21 cages seulement ont présenté des 
tumeurs spontanées, il convient cependant d’ajouter que les sou- 
ris des cages des numéros 32 a 66 (cages qui ont été formées a 
partir du 15 septembre 1923) sont encore trop jeunes pour étre 
porteuses de tumeurs. II est trés probable que les souris de ces 
cages présenteront également des cancers dans un avenir pro- 
chain. 

A Vaide du schéma ci-contre, nous cherchons a rendre 
compréhensible la filiation des familles (les cages sont représen- 
tées par des carrés pour les familles qui ont eu des tumeurs et 
par des triangles pour les familles indemnes) a partir des deux 
cages méres 87 et 77, cages ot: ont vécu les premiers descendants 
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des deux souris a tumeur spontanée. Les cages 80, 88, 83, 89, 79, 
81, 86, 76, 16, qui proviennent directement des cages 87 et 77, ont 
eu un grand nombre de tumeurs spontanées, allant de 1 a 4 tu- 
meurs par cage. La chose est fort compréhensible du moment 
que les cages ont de 12 a 20 mois d’existence, et qu’une souris 
peut devenir cancéreuse 4 partir du 5 ou sixiéme mois. La vie 
moyenne d’une souris étant d’environ 8 mois, on peut se rendre 
compte qu’il a passé dans certaines de ces cages environ 3 fois 


Tableau II 
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plus de souris cancérisables qu'il y en a normalement, soit 
25 souris. Les cages 4, 91, 12, 17, 90, 85 ont été formées a partir 
des cages citées plus haut, les cages 90 et 91 qui ont plus de 
18 mois d’existence ont deux et trois tumeurs, tandis que les 
autres qui sont de date plus récente n’en ont qu'une. Les cages 
1, 24, 31 ont été formées a partir des cages précédentes, elles 
ont a peine un an d’existence et comptent chacune une tumeur. 
L’examen des faits exprimés par les tableaux précédents et 
suivants montre que le pourcentage des tumeurs spontanées est 
le méme pour les souris 4 descendance cancéreuse que pour 
celles de ’élevage normal. 
Exemples tirés de la descendance cancéreuse : 
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Cage 87. — 4 tumeurs spontanées en 30 mois pour 32 femelles cancé- 


risables, soit 12 0/0 de souris cancéreuses. 


Cage 88. 3 tumeurs spontanées en 20 mois pour 24 femelles cancé- 
risables, soit 12 0/0 de souris cancéreuses. 
Cage 91. 2 tumeurs spontanées en 18 mois pour 20 femelles can- 


cérisables, soit 10 0/0 de souris cancéreuses. 


Exemples tirés de l’élevage normal : 


Cage 37. — 4 tumeurs spontanées en 22 mois pour 25 femelles can- 
cérisables, soit 16 0/0 de souris cancéreuses. 

Cage 38. — 3 tumeurs spontanées en 22 mois pour 25 femelles can- 
cérisables, soit 12 0/0 de souris cancéreuses. 

2 tumeurs spontanées en 22 mois pour 25 femelles can- 

cérisables, soit 8 0/0 de souris cancéreuses. 


Cage 48. 


Il apparait donc, si l’on tient compte du nombre d’animaux 
qui ont passé dans une cage, ainsi que de la durée du temps 
d’observation, que le pourcentage de femelles cancéreuses est 
sensiblement le méme pour la descendance cancéreuse et pour 
les souris de l’élevage normal. Si cette expérience cadrait avec 
les vues de Mile Slye qui admet que lhérédité cancéreuse existe 
chez les souris blanches et qu’elle suit les lois de Mendel, nous 
devrions dans cette descendance cancéreuse avoir une réparti- 
tion des tumeurs spontanées tout autre que celle que nous avons 
constatée. A partir de la deuxiéme génération, il y aurait des 
lignées de souris cancéreuses (cela se traduirait par un grand 
nombre de souris cancéreuses dans les premiéres cages formées, 
c’est-a-dire des numéros 77 4 91), nous voyons par contre qu'il y 
a grande similitude au point de vue de la fréquence de |’appari- 
tion des tumeurs entre l’élevage habituel et cette descendance. 

Au mois de février 1924, nous avions comme descendants de 
ces deux souris cancéreuses 361 femelles adultes et 432 petits, 
ainsi que 2 4 3 males par cage ; 4 chaque révision l’excédent de 
males était mis de cété. La somme totale des tumeurs sponta- 
nées observées a été de 34. 


Le 1° juin 1922, la descendance cancéreuse se compose de 9 femelles. 
1 cas de tumeur [1] *, soit 1,1 0/0 de souris 4 tumeur spon- 
tanée. 


(‘) Ces chiffres entre parenthése indiquent les numéros d’ordre des souris a 
tumeur spontanée. 
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Le 1° aotit 1922, la descendance cancéreuse se compose de 15 femel- 
les. 0 cas de tumeur. 

Le 30 aout 1922, la descendance cancéreuse se compose de 16 femelles. 
2 cas de tumeurs [2] [3], soit 12,5 0/0 de souris a tumeur 
spontanée. 

Le 15 octobre 1922, la descendance cancéreuse se compose de 16 fe- 
melles. 1 cas de tumeur [4], soit 6,2 0/0 de souris 4 tumeur 
spontanée. 

Le 15 novembre 1922, la descendance cancéreuse se compose de 
18 femelles. 2 cas de tumeur [5] [6], soit 11,1 0/0 de souris 
a tumeur spontanée. 

Le 1° janvier 1923, la descendance cancéreuse se compose de 
31 femelles. 1 cas de tumeur [7], soit 3,2 0/0 de souris a 
tumeur spontanée. 

Le 1° mars 1923, la descendance cancéreuse se compose de ? femelles. 
4 cas de tumeur [8] [9] [10] [11], soit ? 0/0 de souris a 
tumeur spontanée. 

Le 15 avril 1923, la descendance cancéreuse se compose de 88 femelles. 

0 cas de tumeur. 

15 mai 1923, la descendance cancéreuse se compose de 100 fe- 
melles. 2 cas de tumeur [12] [13], soit 2 0/0 de souris a 
tumeur spontanée. 

Le 15 juin 1923, la descendance cancéreuse se compose de 106 fe- 
melles. 2 cas de tumeur [14] [15], soit 1,9 0/0 de souris a 
tumeur spontanée. 

15 juillet 1923, la descendance cancéreuse se compose de 132 fe- 
melles. 3 cas de tumeur [14] [15] [16], soit 2,2 0/0 de souris 
a tumeur spontanée. 

15 septembre 1923, la descendance cancéreuse se compose de 
219 femelles. 3 cas de tumeur [17] [18] [19], soit 1,3 0/0 de 
souris a tumeur spontanée. 

Le 20 octobre 1923, la descendance cancéreuse se compose de 249 fe- 
melles. 2 cas de tumeur [20] [21], soit 0,8 0/0 de souris a 
tumeur spontanée. 

20 novembre 1923, la descendance cancéreuse se compose de 
276 femelles. 4 cas de tumeur [20] [21] [22] [23], soit 
1,4 0/0 de souris 4 tumeur spontanée. 

Le 20 décembre 1923, la descendance cancéreuse se compose de 

302 femelles. 5 cas de tumeur [23] [24] [25] [26] [27], soit 
1,6 0/0 de souris & tumeur spontanée. 

Le 20 janvier 1924, la descendance cancéreuse se compose de 
318 femelles. 8 cas de tumeur [24] [25] [26] [28] [29] [30] 
[31] [33], soit 2,6 0/0 de souris a tumeur spontanée. 

Le 20 février 1924, la descendance cancéreuse se compose de 

361 femelles. 6 cas de tumeur [26] [28] [30] [31] [32] [34], 

soit 1,6 0/0 de souris & tumeur spontanée. 
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A titre de comparaison : 

Le 20 janvier 1924, nous avons dans l’élevage normal 625 femelles et 
19 cas de tumeur spontanée, soit 3,03 0/0 de souris a tumeur 
spontanée. 

Le 20 février 1924, nous avons dans lV’élevage normal 685 femelles et 
27 cas de tumeur spontanée, soit 3,9 0/0 de souris a tumeur 
spontanée. 


Nous pouvons ainsi nous rendre compte que le pourcentage » 
des tumeurs spontanées est plus faible dans la descendance can- 
céreuse que dans I’élevage normal. 

Il serait d’un grand intérét d’observer si les mémes faits se 
reproduiront avec la descendance d’une souris cancéreuse, isolée 
de cette derniére descendance. Dans ce but-la, nous avons isolé 
la souris [16] avee tumeur spontanée a la nuque provenant de 
la cage 87. Le 15 juillet 1923 elle a mis bas de 7 petits. Aujour- 
d’hui sa descendance se compose de 6 femelles, 6 males et 3 pe- 
tits. La femelle [25] porteuse d’une tumeur spontanée a |’épaule, 
provenant de la cage 81, a aussi été isolée. Le 20 décembre 1923 
elle a mis bas de 5 petits. Nous suivrons la descendance de ces 
deux souris séparément. 


Répartition des tumeurs spontanées dans l’élevage normal 


En plus des souris faisant partie de la descendance cancéreuse 
nous possédons actuellement une centaine de cages de souris, 
disposées dans de grandes armoires. Chaque cage contient envi- 
ron 8 4 10 femelles adultes, 2 4 3 males plus les petits. Dés que 
leffectif normal de la cage est dépassé (10 souris), nous formons 
de nouvelles cages avec l’excédent. Depuis le mois de mai 1922 
nous avons passé en revue |’élevage tous les mois et noté toutes 
les femelles porteuses de tumeurs spontanées. Nous en avons 
ainsi observé depuis cette époque 130 cas. 

Dans le tableau ci-dessous, |’on peut retrouver tous les cas de 
tumeurs spontanées repérées dans |’élevage, ainsi que leur loca- 
lisation et la date de leur apparition. 


Tableau III 


Cage 1. — Le 30 juillet 1922 une femelle tumeur in- 

Cage 2. — Le 20 septembre 1923 une femelle tumeur 

vulve; le 10 décembre 1923 une femelle 

tumeur inguinale: 2 — 
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Cage 5. — Le 3 mai 1922 une femelle tumeur vulve ; 
le 10 juillet 1922 une femelle tumeur ingui- 
nale ; le 10 aotit 1922 une femelle tumeur 


Cage 8. — Le 20 janvier 1924 une femelle tumeur 

Cage 9. — Le 10 aoait 1922 une femelle tumeur in- 

Cage 11. — Le 20 février 1924 une femelle tumeur 

Cage 13. — Le 1° mai 1923 une femelle tumeur 


aine; le 20 mai 1923 une femelle tumeur 
cou; le 15 juin 1923 une femelle tumeur 


Cage 14. — Le 20 septembre 1923 une femelle tu- 
Cage 15. — Le 20 mai 1923 une femelle tumeur 
nuque ; le 10 juin 1923 une femelle tumeur 


Cage 16. — Le 25 janvier 1923 une femelle tumeur 
cuisse ; le 10 janvier 1924 une femelle tu- 


Cage 17. — Une femelle tumeur vulve ........... 1 — — 
Cage 18. — Le 1° mars 1923 une femelle tumeur 

inguinale ; 1°" mai 1923 une femelle tumeur 


Cage 19. — Le 15 juin 1923 une femelle tumeur in- 
guinale ; 20 février 1924 une femelle tu- 


Cage 21. — Le 15 aott 1922 une femelle tumeur 

vulve ; 25 octobre 1922 une femelle tumeur 

Cage 22. — Le 15 mars 1923 une femelle tumeur 

inguinale ; le 15 septembre 1923 une fe- 

melle tumeur inguinale ................. 2 — 
Cage 23. — Le 20 février 1923 une femelle tumeur 

Cage 25. — Le 20 mai 1923 une femelle tumeur vulve 1 — — 
Cage 26. — Le 1° mai 1922 une femelle tumeur 


cuisse ; 15 octobre 1922 une femelle tu- 
meur épaule; 20 mai 1923 une femelle 
tumeur cuisse ; le 20 septembre 1923 une 
femelle tumeur vulve et épaule ; le 20 dé- 
cembre 1923 une femelle tumeur inguinale 
Cage 28. — 10 avril 1923 une femelle tumeur ingui- 
nale ; le 1° mai 1923 une femelle tumeur 


| 
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Cage 29. — Le 20 aout 1922 une femelle tumeur 
épaule ; le 15 octobre 1922 une femelle 
tumeur épaule; 25 octobre 1922 une fe- 
melle tumeur cuisse ; le 20 février 1923 une 
femelle tumeur inguinale ............... 

Cage 30. — Le 10 janvier 1923 une femelle tumeur 
vulve ; 10 janvier 1925 femelle tumeur 
inguinale ; le 20 février 1924 une femelle 

Cage 31. — Le 10 décembre 1923 une femelle tumeur 

Cage 33. — Le 1° mars 1923 femelle tumeur ?; le 
20 mars 1923 femelle tumeur cuisse; le 
1° mai 1923 femelle tumeur vulve ; 10 avril 
1923 une femelle tumeur épaule ......... 

Cage 37. — Le 15 octobre 1922 femelle tumeur 
épaule ; 10 janvier 1923 femelle tumeur 
cou ; le 20 septembre 1923 femelle tumeur 
vulve ; le 20 février 1924 femelle tumeur 

Cage 38. — Le 15 novembre 1922 une femelle tu- 
meur aine; 15 avril 1923 une femelle 
tumeur vulve; le 10 décembre 1923 une 

Cage 39. — Le 15 novembre 1922 une femelle tu- 

Cage 40. — Le 20 janvier 1924 une femelle tu- 

Cage 41. — Le 10 mai 1922 une femelle ftumeur 


Cage 45. — Le 10 janvier 1923 une femelle tumeur 
épaule ; le 20 février 1923 une femelle tu- 
meur épaule; le 20 mai 1923 femelle tu- 
Cage 46. — Le 20 mai 1923 une femelle tumeur 
Cage 47. — Le 10 mai 1922 une femelle tumeur 
inguinale ; le 10 janvier 1923 une femelle 
tumeur inguinale; le 1° mars 1923 une 
femelle tumeur inguinale ; le 15 mars 1923 
une femelle tumeur épaule; le 10 avril 
1923 une femelle tumeur épaule; le 20 
juillet 1923 une femelle tumeur épaule ... 


5 cas de tumeur, 


_ 

Cage 43. — Le 10 juin 1922 une femelle tumeur 
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Cage 48. — Le 1° mai 1923 une femelle tumeur 
aine ; 1° juillet 1923 une femelle tumeur 


Cage 49. — Le 10 juillet 1923 une femelle tumeur 


Cage 50. — Le 25 juillet 1922 une femelle tumeur 

cou; 15 mars 1923 une femelle tumeur 

Cage 51. — Le 10 juin 1922 une femelle tumeur 

cou et cuisse; 15 octobre 1923 une 

femelle tumeur dos; le 20 décembre 1923 


une femelle tumeur épaule .............. 3 
Cage 55. — Le 10 juin 1922 une femelle tumeur 

Cage 56. — Le 1° mai 1922 une femelle tumeur 


cuisse ; le 25 janvier 1923 une femelle 

tumeur épaule; le 15 mars 1923 une 

femelle tumeur vulve ; le 5 novembre 1923 

une femelle tumeur vulve; 20 janvier 

1924 une femelle tumeur inguinale ....... 5 — = 
Cage 57. — Le 1° mai 1922 une femelle tumeur 

inguinale; 10 juillet 1923 une _ femelle 

tumeur inguinale ; 20 septembre 1923 une 

femelle tumeur inguinale ; le 20 septem- 


bre 1923 une femelle tumeur inguinale.... 4 — — 
Cage 58. — Le 1° novembre 1922 une femelle tu- 

Cage 59. — Le 20 février 1923 une femelle tumeur 

Cage 60. — Le 1° mai 1922 une femelle tumeur 

Cage 61. — Le 10 décembre 1923 une femelle tumeur 


Cage 63. — Le 15 octobre 1922 une femelle tumeur 
vulve ; le 15 octobre 1922 une femelle tu- 


Cage 64. — Le 20 février 1924 une femelle tumeur 


Cage 65. — Le 10 janvier 1923 une femelle tumeur 
cou; le 1° mai 1923 une femelle tumeur 
inguinale ; le 20 mai 1923 une femelle tu- 


Cage 66. — Le 10 juillet 1923 une femelle tumeur 


Cage 68. — Le 10 décembre 1923 une femelle tu- 
meur épaule; le 20 février 1924 une 
femelle tumeur dos yee 2 
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69. — Le 20 février 1924 une femelle tumeur 
inguinale, une femelle tumeur aisselle, 
une femelle tumeur cou ................ 

71. — Le 1° mai 1922 une femelle tumeur 

73. — Le 20 février 1924 une femelle tumeur 


78. — Le 10 juillet 1923 une femelle tumeur 
aisselle ; 20 décembre 1923 une femelle 
tumeur inguinale, une femelle aine;_ le 
20 février 1924 une femelle tumeur ingui- 
79. — Le 2 décembre 1923 une femelle tu- 
meur inguinale ; le 20 décembre 1923 une 
femelle tumeur vulve .................. 
80. — Le 20 janvier 1924 une femelle tumeur 
inguinale ; le 20 février 1924 une femelle 
81. — Le 2 décembre 1923 femelle tumeur 
inguinale et femelle tumeur inguinale .... 
82. — Le 15 mars 1923 une femelle tumeur 
inguinale ; 20 septembre 1923 une femelle 
tumeur inguinale ; le 20 janvier 1924 une 
femelle tumeur inguinale, et une femelle 
tumeur inguinale ; 8 février 1924 une sou- 
ris tumeur inguinale et aisselle et une sou- 
ris tumeur inguinale ................... 
83. — Le 10 novembre 1923 une femelle tu- 
84. — Le 10 décembre 1923 une femelle tu- 
85. — Le 20 janvier 1924 une flemelle tu- 
87. — Le 20 septembre 1923 une femelle tu- 
meur épaule ; 20 octobre 1923 une femelle 
tumeur dos ; le 20 janvier 1924 une femelle 


89. — Le 15 juin 1923 une femelle tumeur 
91. — Le 20 février 1924 une femelle tumeur 


3 cas de tumeur, 


1 


1 


= 
75. — Le 25 juillet 1922 une femelle tumeur 
76. — Le 15 mars 1923 une femelle tumeur 
+ — 
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Schématiquement nous pouvons représenter la répartition des 
tumeurs spontanées dans notre élevage par le tableau IV ci-des- 
sus. (Les chiffres arabes indiquent les numéros des cages, les 
chiffres romains le nombre des tumeurs spontanées par cage). 

Le tableau que nous rapportons indique que sur les 91 cages 
de l’élevage : 

27 cages n’ont jamais présenté de tumeurs spontanées (soit 
environ le tiers). 

31 cages ont eu 1 tumeur spontanée, 


5 » » 2 » » 
9 » » 3 » » 
5 » » 4 » » 
2 » » 5 » » 
2 » » 6 » » 


L’étude du tableau 3 (qui indique la date de l’apparition de la 
tumeur et sa localisation) indique d’une facon manifeste que 
dans certaines cages, les tumeurs observées se sont développées 
dans un laps de temps relativement restreint ; tel est le cas pour 
les cages 5, 13, 15, 18, 21, 28, 29, 45, 47, 48, 63, 65, 69, 78, 80, 81, 
82, 87. Ce fait a beaucoup d’analogie avec les constatations faites 
par A. Borrel et signalées par lui depuis une vingtaine d’années 
au sujet des « cages 4 cancer », tandis que pour les cages 16, 19, 
22, 26, 30, 37, 38, 50, 51, 56, 57, les tumeurs se sont réparties 
dune facon plus réguliére durant les deux ans qu’a duré l’expé- 
rience. Il serait peut-étre un peu hasardeux de tirer une conclu- 
sion sur l’étiologie du cancer chez la souris blanche d’aprés cette 
expérience, mais il nous semble cependant que ce dernier fait 
meérite d’étre signalé. 

Le 20 février 1924, notre élevage comprenait 625 femelles 
adultes dont 27 étaient porteuses de tumeurs, soit un pourcen- 
tage de 3,9. On peut facilement admettre sans exagération qu’au 
cours de ces deux ans il est passé une trentaine de femelles 
adultes par cage, soit au total 2.730 femelles dont 130 auraient 
eu des tumeurs spontanées, soit 4,7 0/0 (chiffre d’ailleurs un peu 
supérieur Aa celui que nous avons trouvé pour les souris de la 
descendance cancéreuse). 

Novs possédons encore un deuxiéme élevage de souris — dont 
les ascendants viennent de Mayence — qui compte actuellement 
environ 500 femelles adultes. Cet élevage a été en partie croisé 
avec des males d’origine parisienne, depuis 18 mois que nous 
l’observons il n’y a eu qu’un seul cas de tumeur spontanée. Cet 
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élevage se trouve dans un autre local, les conditions de vie de 


ces souris sont 4 peu de chose prés les mémes que pour le pre- 
mier élevage. 


CONCLUSION 


La descendance des souris cancéreuses obtenue par croise- 
ment de souris issues de méres cancéreuses et élevées par des 
souris non cancéreuses n’a pas présenté un pourcentage de 
tumeurs spontanées supérieur 4 celui d’un élevage normal. 


(Travail de l'Institut d’'Hygiéne de Strasbourg) 


Butt. pu Cancer 1924, — T, XIII. 


Adénopathie lombo-aortique consécutive 
a un séminome 
Traitement par la radiothérapie 


Par RYSER 


Observation présentée par M. Pierre Delbet 


M. Ryser (de Berne) nous a envoyé une observation qui mon- 
tre, aprés bien d’autres, l’extraordinaire sensibilité des sémi- 
nomes aux rayons X. 

Voici l’observation rédigée par M. Ryser : 


OssERVATION. — M. H. L. (Hewis Lévy), 48 ans, me consultait le 
10 octobre 1920 pour son testicule gauche en ectopie inguinale 
externe, dont il constatait depuis quelques semaines [l’accroisse- 
ment progressif, sans aucune douleur. 

Je constatai dans laine gauche une tumeur du volume d’un petit 
cuf de poule, réguliére, lisse, pas douloureuse a la pression ; sa 
consistance était un peu plus ferme que la consistance habituelle du 
tissu testiculaire. 

Le professeur Wildbolz et moi soupconnions une tumeur maligne 
du testicule en ectopie inguinale gauche et nous proposames |’opé- 
ration. 

Castration faite le 19 octobre 1920 par M. Wildbolz. 

Examen macroscopique de la tumeur: La tumeur présente l’aspect 
d’un gros testicule. 

La surface de coupe est d’un aspect uniforme. L’albuginée est 
uniformément discendue par une tumeur solide, homogéne, de cou- 
leur jaune-rosée, striée seulement de travées minces et nacrées, sans 
kystes. 

L’épididyme n’est plus reconnaissable, 

Examen microscopique [21-10-23. Préparations : professeur Wege- 
lin} : Sarcome a grosses cellules rondes. 

Le professeur Pierre Deélbet, & Paris, dont je demandai en janvier 
1921 son opinion sur la nature de la tumeur et sur le pronostic, me 
répondit qu’il s’agissait chez mon client trés probablement d’un 
épithélioma séminal ou d’un séminome, et pas d’un sarcome, tumeur 
excessivement rare du testicule, et que le pronostic du séminome 
n’était pas si mauvais que celui des autres tumeurs malignes du 
tésticule. 

Le malade allait bien jusqu’au mois de juin 1923 ; alors il présenta 
des symptomes d’amaigrissement, d’anémie, de douleurs lombaires 
et de fiévre. 
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Je constatai une tumeur volumineuse, qui occupait surtout le qua- 
drant supérieur gauche de l’abdomen, mais qui dépassait aussi la 
ligne médiane a droite et disparaissait sous les fausses cotes. La 
tumeur était dure, irréguliére, bosselée, mate, immobile, | 

Sang : Hémoglobine : 75 0/0; globules rouges : 4.850.000 ; globules 
blanes : 5.770. 

Formule leucocytaire ; 

Leucocytes polynucléaires neutrophiles : 54 0/0. 

—_ — éosinophiles : 2 0/0, 
— mononucléaires : 14 0/0. 

Lymphocytes : 30 0/0. 

Poids : 65 kg. Urine: albumine : 1 0/00; sucre = 0. 

Diagnostic [Delbet, Wildbolz, Ryser] : Ganglions aortico-lombaires 
infiltrés, consécutivement a la tumeur du testicule en ectopie ingui- 
nale gauche, opérée le 19 octobre 1920. 

Le professeur Pierre Delbet a Paris, consulté le 5 juillet 23, 
recommanda, vu l’extension formidable des métastases dans les gan- 
glions aortico-lombaires, et vu leur radiosensibilité, une application 
de rayons X les plus homogeénes possible et les plus pénétrants possi- 
ble sur les ganglions infiltrés, Le radiologue, D' Scheurer, 4 Dreux, 
arriva a ce but en donnant un grand champ abdominal a 50 cm. de 
distance, anticathode-peau, et de méme sur le dos. I] appliqua la dose 
maximale que la peau puisse supporter (100 0/0 HED = Hauteins- 
heitsdosis, d’aprés Seitz-Wintz), de rayons ultra-durs, filtrés par 
0,5 mm. de zine. La tension du courant de l’ampoule correspond a 
42 cm. d’étincelle paralléle ou environ 200,000 volts. 

Cette prémiére série de radiothérapie fut donnée les premiers jours 
du mois de juillet 1923. 

Trois jours aprés la premiére série de radiothérapie : diminution 
des globules blanes de 5.770 a 3.600. 

Au bout de quelques jours, transférement du malade dans un sana- 
torium, a 1,225 m. d’altitude. 

La seconde série de radiothérapie fut donnée le 21 aott 1923. 

Sang, le 16 aout 23 ; hémoglobine, 100 0/0; globules rouges : 
5.239.600 ; globules blancs: 6.825; poids 70 kg.; albumine = 0; 
sucre = 0. Augmentation du poids de 5 kg. Les ganglions infiltrés 
ne sont plus palpables. Une troisiéme et derniére série pareille fut 
donnée le 2 octobre 1923. 

Etat actuel de M. L, (3 mars 24) : Se trouve en parfaite santé ; tra- 
vaille du matin au soir. Sang: hémoglobine : 100 0/0; globules 
rouges : 5.250.000; globules blancs: 7.300; poids: 74 kg.; albu- 
mine = 0; sucre = 6. Pas de ganglions infiltrés aortico-lombaires. 


Vous avez vu que le professeur Wegelin a fait le diagnostic 
histologique de sarcome a grosses cellules rondes. J’ai mis en 
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doute ce diagnostic en raison de la rareté des sarcomes du tes- 
ticule et aussi du volume des cellules, et j’ai demandé que des 
préparations me fussent envoyées. M. Ryser m’en a fait parve- 
nir. Elles étaient accompagnées d’une note du professeur Wege- 
lin, disant qu’il pourrait bien s’agir de ce qu’on appelle en France 
un séminome. Et en effet, les préparations histologiques étaient 
bien d’un séminome : il ne peut y avoir le moindre doute sur 
ce point. 

Je dois insister sur un second point. La premiére série d’irra- 
diations a été suivie d’accidents d’intoxication sérieux. C’est 19 
ce qui a nécessité le transport du malade dans un sanatorium. 
Jinsiste sur les accidents d’intoxication, parce que M. Ryser, 
qui me les a communiqués verbalement, en a peu parlé dans 
sa note, bien qu’il mentionne un renseignement précis et inteé- 
ressant, la chute des globules blancs de 5.770 4 3.600 en trois 
jours. Ces accidents d’intoxication sont habituels avec les 
tumeurs trés radiosensibles, qui, fondent vite sous l’influence 
des irradiations. Ils peuvent étre graves. 

Si lon peut attribuer la diminution des globules blancs a une 
destruction diverse par les radiations, les accidents sont cer- 
tainement dus, pour une grande part, a la résorption des élé- 
ments néoplasiques, et c’est la un des meilleurs arguments a 
opposer 4 Murphy quand il soutient que les rayons X, a la dose 
compatible avec lintégrité de la peau, sont sans action sur les 
cellules cancéreuses. 

La rapidité de la fonte des séminones aprés irradiation ne 
peut s’expliquer par une action sur le tissu conjonctif. I] me sem- 
ble impossible de ne pas admettre que les cellules du séminome 
sont directement influencées par les rayons. 


M. J. BELor. — Les séminomes et certaines tumeurs de 
lovaire présentent une telle radiosensibilité que la résorbtion 
des tumeurs entraine, par sa rapidité, des phénoménes toxiques 
qui peuvent aller jusqu’a la mort. J’ai insisté depuis longtemps 
sur le doigté nécessaire au traitement de ces tumeurs. Pour ma 
part, je commence toujours par une irradiation moyenne (500 
4 1.000 R. selon la sensibilité prévue) et je laisse 4 a 5 jours de 
repos. L’organisme pendant ce temps prépare ses moyens de 
défense et la réaction générale est par la suite bien moins vio- 
lente ; c’est comme |’a dit M. Proust, une sorte de tyndallisation. 
Je lui attribue une grosse importance pour éviter le choc lors- 
que les irradiations portent sur une tumeur profonde trés radio- 
sensible. 


Cancer des reins généralisé chez un chat 


(Sarcome fuso-cellulaire) 


Par 


Le D' V. BALL, et A. TAPERNOUX, 
Professeur d’Anatomie pathologique Chef de Travaux de Physique et Chimie 
a l'Ecole vétérinaire de Lyon 


Le cancer rénal est rare chez les animaux. De plus, dans cet 
organe, les épithéliomes sont plus fréquents que les sarcomes. 

Comme chez homme, le cancer primitif du rein est presque 
toujours unilatéral, et il occupe un pole de l’organe ou bien il 
est diffus. 

A linstar des constatations faites chez ’homme, le sarcome du 
rein et la bilatéralité s’observent-ils plus particuliérement chez 
les jeunes animaux ? Le petit nombre de cas publiés en patholo- 
gie comparée ne permet pas de l’affirmer. A ce point de vue, 
notre observation recueillie sur un sujet jeune présente quelque 
intérét. 


Notre malade, un chat agé de 4 ans, déja marqué du sceau de la 
cachexie néoplasique présentait les signes d’un épanchement pleu- 
ral. A Pautopsie, les reins sont volumineux, le droit particuliérement, 
mais la forme générale est conservée. 

Le rein droit pése 92 grammes (poids normal moyen = 30 gram- 
mes), et & travers le péritoine périrénal, par transparence, on aper- 
coit les veinules et les capillaires capsulaires congestionnés. 

Le parenchyme rénal qui semble complétement cancérisé présente 
une coloration générale blanc jaunatre et une consistance ferme. 

Sur une section longitudinale du rein, le cancer apparait developpé 

dans toute l’étendue de la zone corticale, envoyant par places, dans 
la couche médullaire, des expansions festonnées digitées ou fran- 
gées. 
Le rein gauche, du poids de 85 grammes, a subi une transforma- 
tion cancéreuse analogue, mais son volume est un peu moindre. Au 
niveau de la face antérieure, vers le pole antérieur de V’organe, on 
remarque la présence d’un petit territoire de parenchyme normal 
semé de noyaux néoplasiques -secondaires. 

Les capsules surrénales, le coeur et les poumons sont le siége de 
métastases, 
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Le coeur est fortement hypertrophié, le coeur gauche surtout. Les 
inetastases se présentent sous la forme d’infiltrations diffuses ou de 
noyaux secondaires a peine saillants développés dans la paroi des 
ventricules et celle de loreillette gauche. 

Il existe une pleurésie et une péricardite hémorragiques cancé- 
reuses. 


Les coupes histologiques du rein droit montrent la présence 


Fig. 1. — Cancer des deux reins. Chat. Photographie avec réduction de 1/5 
de la grandeur naturelle. A gauche, le rein droit, et 4 droite, le rein gauche, 
unis par le péritoine qui a été extirpé avec les deux organes. On apercoit les 
deux capsules surrénales, en forme de haricot, hypertrophiées par suite de 
Venvahissement néoplasique. 


de tubes uriniféres et de corpuscules de Malpighi peu nombreux, 
plus ou moins atrophiés, éloignés les uns des autres et séparés 
par de larges travées de cellules néoplasiques dessinant un 
réseau. Ces travées sont formées de faisceaux de cellules sarco- 
mateuses fusiformes orientés dans tous les sens et apparaissant 
sectionnés longitudinalement, transversalement ou obliquement. 

Le néoplasme forme une sorte de vaste charpente aux éléments 
glandulaires qui ont survécu. 

Les cellules néoplasiques sont en contact immédiat avec la 
paroi propre des tubes uriniféres et la capsule de Bowmann des 
corpuscules de Malpighi. 


: 
» 1 
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Dans certains fragments prélevés sur le rein gauche, len- 
vahissement néoplasique est moins intense et la structure histo- 
logique moins modifiée. Les tubes uriniféres et les corpuscules 


Fig. 2. — Cancer des deux reins. Chal. Sarcome fuso-cellulaire 4 grandes cellu- 
les. Coupe histologique du rein droit. Fort grossissement. 1, 1, deux corpus- 
cules de Malpighi ; 2, 2, deux tubes uriniféres atrophiés ; 3, faisceaux de 
cellules sarcomateuses fusiformes coupés dans différents sens et dessinant une 
sorte de vaste charpente. Microphotographie de J. Vuagnoux. 


de Malpighi sont nombreux dans le champ microscopique, mais 
séparés par un réseau déja important de cellules sarcomateuses 
fusiformes. Il s’agit de territoires rénaux plus tardivement en- 
vahis par le cancer. ; 

On est en présence d’un sarcome fuso-cellulaire a grandes 


; 
whe 
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